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RESUMEN

Uno de los grandes progresos de la medicina moderna
es el  diagnóst ico temprano del cáncer mamario.
Resumimos los avances en el diagnóstico, aspectos
clínicos-epidemiológicos, factores de riesgo, image-
nología, anatomía patológica, carcinoma in situ y lesiones
subclínicas. Presentamos resultados de programas de
pesquisa mamaria con mamografía en otros países, con
disminución de la mortalidad, sus ventajas y desventajas.
Analizamos el problema en Venezuela. Llamamos la
atención sobre  el predominio de casos avanzados en
nuestros hospitales públicos en contraste  con  los  centros
privados que cuentan con equipos  avanzados, a dispo-
sición de grupos económicos favorecidos. Señalamos estas
diferencias y solicitamos ante la Academia Nacional de
Medicina,  asesora del gobierno en materia de salud, el
desarrollo de una política de Estado en relación con el
cáncer. Destacamos la  importancia y necesidad de la
iniciativa privadas, educación de la población, mejora-
miento de la educación médica y aporte de recursos
indispensables.

Palabras c laves:  Cáncer de mama. Pesquisa.
Mortalidad.  Hospitales Públicos.

SUMMARY

Early diagnosis of breast cancer is a main progress in
modern medicine.

We  resume advances in clinic, risk factors, radio-
logy, pathology, in situ carcinoma and sub clinic lesions.
Results of screening trials using mammography in others
countries, decreasing mortality, pros and cons. We analyse
the problem in Venezuela and call attention over the
great number of advanced lesions seen in our public
hospitals in contrast with private institutions only
accessible at high costs. We stress for a State police
regarding cancer problem, through the Academia National
de Medicina and emphasize the importance of private
coope-ration in education and resources.

Key words: Breast cancer.  Screening.  Mortality.
Public Hospitals.

INTRODUCCIÓN

Uno de los más grandes progresos alcanzados
por la medicina durante los últimos años lo constituye
el diagnóstico cada vez más precoz de los procesos
neoplásicos que se desarrollan en el organismo
humano.  Esto permite la aplicación de medidas
profilácticas y terapéuticas  eficaces, cuando las
lesiones  están localizadas en determinado órgano,
se incrementan las posibilidades de curación con los
medios que actualmente contamos.

Nuestros conocimientos están muy distantes de
descubrir el proceso íntimo que origina el cáncer.  A
pesar de los notables progresos alcanzados por los
estudios genéticos y la biología molecular, todo
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hace pensar que pasaran varias décadas antes que su
aplicación práctica y en gran  escala, sean de uso
diario.  Mientras tales esperanzas no sean realidades,
los programas de prevención, pesquisa y diagnóstico
precoz constituyen la mejor arma que la medicina
moderna puede ofrecer a estos pacientes.

Estos hechos han sido demostrados  en  numerosas
localizaciones tumorales, con pruebas clínicas
estadísticamente confiables.

Uno de los mejores ejemplos lo constituye el
cáncer de la mama.  Considerado como incurable
hasta las primeras décadas del siglo XX, la aplicación
de un método quirúrgico radical popularizado por
Halsted, logró recuperar un porcentaje no despre-
ciable de pacientes con lesiones avanzadas, que eran
las diagnosticadas en esa época, sólo con la palpación
de la glándula.

Pronto se puso de manifiesto que las lesiones
pequeñas tenían un mejor pronóstico en cuanto a
recidivas locales y control definitivo de la enfer-
medad y que era indispensable tener métodos
diagnósticos más eficaces y sensibles que la simple
exploración clínica.

Se establecieron clasificaciones  de la enfermedad
por estadios clínicos evolutivos, que se relacionaron
con las cifras de sobrevida y de control local.  Los
datos obtenidos reforzaron la importancia del
diagnóstico en etapas iniciales.

Con el desarrollo de las distintas especialidades
y los aportes que ellas proporcionaron  al diagnóstico
del carcinoma mamario, este pasó a ser multidis-
ciplinario y complejo, y depende del concurso de
varios especialistas: médicos generales, ginecólogos,
cirujanos, radiólogos, anatomopatólogos, etc. quie-
nes hicieron valiosas contribuciones en tal sentido.

He considerado de interés presentar ante esta
Ilustre Academia, organismo asesor por excelencia
del Estado en materia de salud, un resumen de los
logros alcanzados en el diagnóstico del cáncer de la
mama durante los últimos años, tema que ha sido
motivo de especial atención a lo largo de mi vida
profesional.

Destacaremos la disminución de la mortalidad
por esta enfermedad gracias a los programas de
pesquisa y diagnóstico precoz.

Analizaremos el problema sanitario social del
cáncer de la mama en Venezuela, acompañado de
reflexiones que puedan contribuir a mejorar las
desigualdades que en este aspecto existen en nuestra
sociedad.

Avances en la epidemiología y clínica del cáncer
mamario

Factores de riesgo

Los estudios epidemiológicos y observaciones
clínicas han demostrado la existencia de más de 40
factores de riesgo en relación con el posible
desarrollo del cáncer mamario.  Son tomados en
cuenta en el diario ejercicio clínico y en los
programas de pesquisa.  Haremos una breve síntesis
de los más importantes, sin pretender agotar el tema
ya que no es el objetivo principal de este trabajo.

Sexo

Esta es una patología predominantemente del
sexo femenino.  Raramente puede presentarse en
varones, y alcanza en nuestro país sólo el 0,63% de
las cifras de mortalidad por cáncer registradas en
hombres.

Edad

Hay una clara relación entre este factor y el
riesgo de desarrollar un carcinoma de la mama.

Antes de los 25 años son raros, pero existen.
Nuestra paciente más joven tenía 22 años.  Comienza
a incrementarse  a partir de los 35 a 40 años; alcanza
su máxima frecuencia entre los 45 y 50 y se mantiene
elevada hasta los 55 a 60 años, en que comienza a
disminuir paulatinamente hasta los 80-90 (1).
Nuestra paciente de mayor edad, hasta hoy, tenía 93
años.

En los países de alta incidencia como Estados
Unidos, Canadá y Norte de Europa (2-4), este aumen-
to es creciente con la edad.  No ocurre lo mismo en
los de riesgo intermedio como España en los cuales
existe una disminución en las edades avanzadas.

Capote Negrín (5) en trabajo reciente encuentra
en Venezuela un crecimiento rápido de la tasa de
incidencia hasta los 45 años, seguido de un período
de aumento lento, para luego crecer en forma
acentuada a partir de los 65 años.  Este tipo de curva
es la que ha dado origen a la hipótesis de que existe
un cáncer de la mujer premenopáusica y otro de la
posmenopáusica (Ver Figura 1).

La  mayor incidencia en premenopáusicas  tiende
a explicarse por motivos genéticos hereditarios
(oncógenes BrCa1-BrCa2) y desequilibrios hor-
monales; en posmenopáusicas tardías a factores
ambientales.
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Herencia

Junto a la edad, mayor de 40 años, constituye  los
dos factores de riesgo más importantes.

Desde hace muchos años se conoce la tendencia
a repetirse el cáncer de la mama en mujeres de una
misma familia (7).  Algunas veces en forma alar-
mante: he tenido oportunidad de tratar a 3 y hasta 5
hermanas de esa afección; a la abuela, hija y nietas
en edades progresivamente decrecientes.  Es cierto,
el cáncer familiar con estas características no es
frecuente y muchos estiman su incidencia en 5% a
10% de los casos; el tipo familiar esporádico, es
mucho más frecuente.

La tendencia familiar de esta afección ha sido
revisada y evaluada en múltiples estudios clínicos y
epidemiológicos (2,8-11).  Cuando se tienen antece-
dentes familiares el riesgo puede llegar a ser 4 veces
mayor; en especial si se trata de parientes en primer
grado de consanguinidad, madre y hermanas, en
edades premenopáusicas o con cánceres bilaterales.
En caso de múltiples consanguíneos el riesgo puede
aumentar de 5 a 9 veces (12).

En casos de gemelos los datos epidemiológicos
son de interés: 28% de concordancia en monoci-
góticos y 12% en dicigóticos (13).  En los raros
casos de cáncer mamario en el  hombre los
antecedentes familiares  han sido señalados en 17%
(14).  La relación de cáncer de mama en el varón y
el síndrome de Klinefelter está bien establecida,
asociado a un cariotipo xxy típico de este síndrome
y un 3,7% de incidencia de cáncer de mama (15,16).

En la actualidad existe gran interés y muchas

esperanzas en los estudios genéticos relacionados
con el cáncer de la mama.  En especial con los
descubrimientos alcanzados con el cáncer familiar
(17,18).

La identificación de mutaciones en el gen onco-
supresor P53 en el síndrome de Li-Fraumeni, que
puede presentar cáncer de mama hereditario en el
hombre, y su posible papel en la aparición del cáncer
mamario esporádico estimularon las investigaciones.
Como consecuencia de lo anterior, se elabora una
hipótesis genética en los cánceres familiares que
conduce a la identificación por King del gen supresor
denominado BrCa1 en el cromosoma 17q21, presente
en los casos de carcinoma mamario y de ovario
hereditarios, especialmente en mujeres judías de la
raza Askenazi, que tienen una alta incidencia de
cáncer mamario familiar.  El BrCa1 no ha sido
detectado con frecuencia en los tumores de aparición
esporádica y se encuentra en estudio en cuanto a
estructura, funciones y significación.  Posteriormente
se ha identificado el BrCa2 en el cromosoma 13q13,
considerado como un homólogo del BrCa1, asociado
al cáncer de la mama familiar pero que no presenta
cáncer de ovario.  También se han descrito altera-
ciones de un gen mutante ATM en el cromosoma 11.

Se considera que pueden existir múltiples genes
que pueden conferir tendencias hereditarias para el
desarrollo del carcinoma mamario, por uno o  muchos
de ellos, a través de distintos mecanismos no
claramente identificados.

Así se han acumulado múltiples estudios  sobre
cambios genéticos que conducen a alteraciones
fenotípicas responsables del crecimiento anormal
de los tejidos e incluso predictivos de posible
respuesta terapéutica.  Se han descrito alteraciones
en numerosos cromosomas: 1, 3, 6-9, 11, 13, 15-18,
20 y con las técnicas de hibridización genómica
CGH, alteraciones en los cromosomas 10, 12 y 22.
Se señala que las numerosas alteraciones genéticas
son más comunes en los tumores aneuploides.  La
investigación en los varios locus señalados (LOH)
podría conducir a explicar el carácter recesivo de
algunos de ellos.  Se ha descrito LOH en 13q y 17p.
Además se conocen los antioncógenes Rb1 y p53.
Otras alteraciones citogenéticas en cáncer de la
mama podrían ser atribuidas al fenómeno de
amplificación de los genes, objeto actualmente de
múltiples investigaciones.

El estudio de la genética, biología y química
celular dominan en la actualidad el interés científico
mundial.  Con ellos se espera llegar a prevenir y

Figura 1.  Distribución etaria entre 102 casos de carcinoma
mamario.  Experiencia personal. (6)
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tratar adecuadamente en el futuro el carcinoma
mamario.  Infortunadamente, “más es lo que  queda
por descubrir que lo conocido” (19).

Paridad

Desde hace muchos años se tiene claro que el
carcinoma mamario ocurre con mayor frecuencia en
las mujeres que no han tenido hijos o un número
muy reducido de ellos, o lo han hecho después de los
36 años o más (18,20,21).  En especial cuando esto
se asocia a antecedentes hereditarios positivos.

El embarazo parece tener cierto papel protector
para el desarrollo de esta afección (22).  Según
Wynder (23), esta protección estaría limitada a los
que se producen en la pre y perimenopausia.

A pesar de estas investigaciones, en nuestro
medio, el cáncer mamario suele verse con mucha
frecuencia en multíparas, aun cuando hayan ama-
mantado varios hijos y comenzado a tenerlos a
temprana edad.

Larga historia menstrual

Múltiples trabajos señalan un mayor número de
cánceres mamarios en pacientes que han tenido una
menarquía precoz (24).  Este hecho es difícil de
demostrar en las mujeres de los países tropicales,
donde ocurre con frecuencia a los 11 y a veces a los
9 años.

Un atraso de la menopausia de 2 a 5 años, más
allá de los 50 años, ha sido señalado por algunos
autores (25,26), como un factor de mayor riesgo
moderado (1,2 a 2,3) de cáncer mamario, como
consecuencia de una acción estimulante más prolon-
gada de los estrógenos sobre el epitelio mamario.

La castración precoz, antes de los 35 años, ha
sido reportada como un factor de clara  disminución
de desarrollo de estos tumores (27).

La administración de estrógenos en altas dosis
en mujeres y en hombres homosexuales, claramente
incrementa el desarrollo del cáncer de la mama (28-
30).

Terapia hormonal de reemplazo

La administración de estrógenos en la peri y
posmenopausia con el objeto de disminuir los
síntomas y afecciones que pueden presentarse en
estas edades (osteoporosis, afecciones cardiovas-
culares, etc.) y mejorar la calidad de vida, es motivo

de muchas controversias en la actualidad.  Aún no
está dilucidado, el posible riesgo de  promover o
acelerar el desarrollo de  carcinomas de mama en
estas pacientes.  Se señala un riesgo ligero o
moderado, en dosis no elevadas de estos productos,
en pacientes bien controladas y estudiadas, por
períodos menores de 10 años, donde los beneficios
parecen superar los riesgos calculados (31-34).

Se sabe que el riesgo aumenta con la dosis y tipo
de estrógeno, tiempo de administración, edad de las
pacientes, riesgo familiar, afecciones mamarias
benignas o pre-malignas pre-existentes, que acon-
sejan la mayor prudencia en su indicación y la
adecuada investigación clínica y mamográfica en
estas pacientes (34-40).

La evaluación de este riesgo, en pacientes que
reciben terapia hormonal sustitutiva, se ha transfor-
mado en frecuente motivo de consulta.  Numerosas
mujeres que se mostraban renuentes a hacerse
mamografías de pesquisa sucesivas, anuales y
comparativas, hoy las hacen gustosas, a cambio de
la mejor calidad de vida que les ofrece la terapia
hormonal de reemplazo.

En este aspecto son mejor estudiadas y contro-
ladas (41).  Esta es una parte positiva de estos
tratamientos y constituye lo que he llamado “la
pesquisa indirecta del cáncer mamario” y que nos ha
permitido descubrir muchas lesiones subclínicas
insospechadas, en nuestro medio.

Lesiones mamarias previas.  Segundos primarios

Por muchos años se consideró que los cambios
fibroquísticos de la mama, incrementaban en ge-
neral el riesgo a tener posteriormente cáncer de
mama (2,42-44).  Estudios ulteriores han señalado
que no todas las lesiones histológicas allí presentes
tienen la misma significación, lo cual se ha reflejado
en la denominación progresivamente decreciente de
ellas desde displasias a cambios o condición fibro-
quística, consideradas por muchos como fisiológicas
en la mujer cíclica.

Entre todas estas lesiones son las hiperplasias
ductales atípicas (45-47), confirmadas en biopsias
previas, las que tienen mayor importancia y las que
deben ser cuidadosamente investigadas, evaluadas y
tratadas.  Otras lesiones como las papilomatosis
únicas o múltiples, adenosis esclerosantes, metapla-
sia apocrina y los quistes mamarios (macro o
microquistes) tienen menor significación siempre
que no cursen con fenómenos de atipias celulares.
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De mucha mayor importancia es la existencia de
la llamada enfermedad lobulillar por Haagensen (2),
hoy mejor conocida como carcinomas lobulillares in
situ que sí constituye un factor histológico de alto
riesgo de desarrollo de cáncer de la mama infiltrante
(2,48-52) como insistiremos más adelante a propósito
de ese tema.  Este riesgo se ha calculado en 9 a 12
veces mayor y se mantiene hasta por 25 años o más
después de haber sido diagnosticado.  Haber padecido
de cáncer en una mama constituye un claro factor de
alto riesgo para presentarlo en la mama opuesta.
Este está en relación con la edad en que fue diagnos-
ticado el anterior y el tiempo transcurrido (53).

Igualmente, el antecedente de un tumor maligno
previo en otro órgano constituye un factor de mayor
riesgo de padecer un cáncer primario de la mama.
En especial, si estuvo localizado en ovario, endo-
metrio, colon o tiroides (54).  En Venezuela la
mayor asociación existe con el cáncer de cuello
uterino, posiblemente por la alta incidencia de este
tumor en nuestras mujeres.

Raza.  Distribución geográfica y status socio-
económico

Es un hecho bien conocido desde hace muchos
años que el cáncer de la mama se presenta con mayor
frecuencia en mujeres de raza blanca, caucásica,
originarias de Europa, países escandinavos, hebreas,
anglosajonas, norte-americanas y en general resi-
dentes de los países de mayor desarrollo.  También
existe una alta incidencia en las mujeres blancas de
Hawai.  En estos países ocupa el primer puesto en
incidencia y mortalidad por cáncer en el sexo
femenino.

Estas cifras son menores en las mujeres de raza
negra, aunque se señala su aumento en las afro-
americanas (55).  La incidencia es aun menor en las
mujeres latinoamericanas y baja en las asiáticas.

Más que con el factor racial, el riesgo parece
depender de factores ambientales y en especial de
los hábitos de alimentación.  Esto se demuestra en
grupos étnicos considerados de bajo riesgo como las
japonesas y polacas; al trasladarse a países de alta
incidencia como Estados Unidos, muestran un
incremento creciente de esta afección en sus
descendientes (56,57).

En nuestro país de alto mestizaje, este factor
racial de riesgo pierde importancia, sin embargo,
creemos que predomina en las mujeres blancas, en
especial descendientes de inmigrantes europeos con

poca o ninguna mezcla.

Factores nutricionales

Entre ellos una dieta rica en grasas saturadas, de
origen animal,  especialmente presente en la
alimentación diaria de los grupos socioeconómicos
más favorecidos, ha sido señalado como un factor
importante de riesgo de cáncer mamario y de otras
localizaciones.  La implantación de dietas pobres en
grasa se considera como una valiosa recomendación
sanitaria al nivel mundial para disminuir el riesgo
de esta y otras afecciones.

Hay trabajos (58) que relacionan el acúmulo de
grasa en el tronco como un factor de riesgo de cáncer
de mama, descritas como mujeres tipo manzana, en
comparación con las más esbeltas y longilíneas (tipo
peras).  El exceso de peso en general constituye un
factor de riesgo de esta enfermedad, explicado por
la acumulación de estrógenos en la grasa.

Radiaciones

La exposición a las radiaciones ionizantes es
capaz  de producir carcinoma mamario.  Así lo han
demostrado los trabajos de Wanebo (59) en las
mujeres sobrevivientes expuestas a las radiaciones
por la explosión de las bombas atómicas de Nagasaki
e Hiroshima, muestran una estrecha relación entre la
dosis recibida y el riesgo de cáncer de mama.  Este
fue el doble para las que recibieron entre 26 y 46
Rads.

Las tuberculosas tratadas con neumotórax y que
recibieron múltiples fluoroscopias, tuvieron 9 veces
más cánceres de mama que las tratadas con otros
métodos (60).  El riesgo fue igualmente mayor en las
mujeres t ratadas con radioterapia con f ines
antiflogísticos, hace ya algunos años, en los casos
de mastitis y hoy totalmente abandonado (61).

El temor al riesgo producido por las radiaciones
frenó por algunos años el uso de las mamografías de
pesquisa.  Este es uno de los motivos para no
recomendarlas en mujeres jóvenes, menores de 40
años y en las embarazadas, a menos que existan
dudas acerca de la existencia de un carcinoma
mamario.  Las dosis recibidas con los modernos
equipos de mamografía, menores de 0,5 cGy por
exposición han contribuido a disipar estos temores y
se ha demostrado que la relación riesgo-beneficio,
se inclina a favor del uso racional de estas explo-
raciones.
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Modelos matemáticos de estimación del riesgo de
cáncer mamario

Recientemente se han desarrollado modelos
matemáticos que incluyen múltiples variables, y
que permiten determinar el riesgo relativo individual
y el riesgo acumulativo de sufrir un cáncer mamario
para una determinada paciente a lo largo de su vida
o en un lapso establecido.

Un modelo multifactorial desarrollado por Gail y
col. (62), en 1989, es el método más ampliamente
usado para cuantificar y orientar a las mujeres acerca
de su probabilidad de desarrollar un carcinoma de la
glándula mamaria.  Los factores de riesgo usados en
este modelo, además de la edad de la paciente
incluyen: edad de la menarquía, edad del primer
nacimiento vivo, número de biopsias mamarias
previas y número de familiares de primer grado con
cáncer de mama.  La existencia de biopsias con
hiperplasia ductal atípica dobla el riesgo.

Estos modelos para estimación del riesgo son
imperfectos y no toman en cuenta todos los factores
conocidos para cáncer de mama.  Aunque han sido
validados en grandes estudios de población (63,64)
y aplicados en los de quimioprevención a nivel
mundial.  Consideramos que en la actualidad tienen
un valor limitado en la práctica clínica diaria y
deben ser transmitidos a las pacientes con cautela.

La información de un riesgo relativo elevado
puede tener efectos insospechados en la paciente
individual, y se genera ansiedad, culpa, desconfianza
y pérdida de la auto-estima, así como también
importantes problemas sociales.  Por el contrario,
un riesgo relativo bajo, puede crear una falsa
sensación de seguridad que aleje a la paciente del
control médico periódico.

Más allá del riesgo cuantitativo, es preferible el
uso de términos cualitativos como riesgo promedio,
moderado o elevado, y proponer un plan específico
de seguimiento y manejo de cada paciente.

Avances en imagenología de la glándula mamaria

Entre las formas de exploración de la glándula
mamaria el uso de las radiografías proporcionó
resultados prometedores.  Después del descubri-
miento por Röentgen de los Rayos X, en 1896.
Salomon en Berlín en 1913 (65,66), publica las
pr imeras radiograf ías de p iezas operator ias
mamarias, y compara las imágenes radiográficas y
anatómicas.  Señala los primeros signos radiológicos
de los cánceres mamarios y llama la atención sobre

la presencia de las microcalcificaciones en el interior
de las masas cancerosas.  Este importante trabajo
motivó a numerosos médicos a practicarla en los
seres vivos.

Ensayos en tal sentido aparecen en Estados Uni-
dos, Italia, Francia, Alemania, Inglaterra mediante
radiografías simples o con inyección de medios de
contraste en los conductos galactóforos, los cuales
no perduraron.

No es sino hasta 1947 en que Raul Leborgne de
Montevideo, estudia la radiografía del seno, publica
numerosos trabajos de confrontación anatomo-
radiológicos y llama la atención sobre la importancia
de las microcalcificaciones (67).  En 1953 publica
su libro en inglés sobre el tema y recibe recono-
cimiento internacional (68).

Charles Gros en Estrasburgo, Van Ronen en
Amsterdam y  numerosos radiólogos  en su mayoría
europeos, de Francia, Alemania e Inglaterra se
interesan en el estudio de la radiología mamaria y
las confrontaciones radio-anatomo-clínicas.  Ba-
clesse y Chavanne la  establecen como examen de
rutina en la Fundación Curie de París e igual ocurre
en el Instituto Gustav-Roussy por Surmont y Picard
desde mediados los años 50.  Gershon-Cohen en
Estados Unidos junto a otros colaboradores, publican
para esa época importantes artículos que demuestran
la utilidad de este método.

Con el progreso en la construcción de mejores
equipos y tubos de Rayos X, de placas radiográficas
de mayor sensibilidad y definición, fue posible
obtener mejor correlación entre las lesiones anatomo-
patológicas y  las imágenes.  El objetivo fundamental
se transforma en descubrir imágenes precisas de las
lesiones benignas y malignas de las mamas y
descubrir los cánceres en etapas cada vez más
tempranas, más curables, con tratamientos menos
mutilantes y  con respeto a la integridad  mamaria.

La evolución tecnológica de los equipos dedi-
cados a la mamografía tiene varias etapas de
perfeccionamiento, que para mayor facilidad se ha
dividido de acuerdo al año de aparición  de cada uno
de ellos en el mercado.  De las técnicas originales de
Gros e Egan, utilizadas al comienzo con placas
radiográficas poco sensibles y donde se irradiaba
significativamente la mama, en los años 60 aparece
el mamógrafo CGR de los franceses, con tubo de
molibdeno y ánodo fijo que marca un primer avance
tecnológico.

Entre los años 60 y 70 aparece la Xeroxma-
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mografía de fugaz duración.  La siguiente innovación
corresponde a los años 80 con los equipos de alta
resolución (disminución del punto focal) con ánodo
rotatorio y parrilla móvil y notable mejoría de las
películas y pantallas y la utilización de la estereotaxia
digital.

Cada escalón de progreso tecnológico ha
significado un avance en el producto final que es la
imagen mamográfica.  Por eso no se justifica la
existencia de mamógrafos de tecnología de los años
60 ó 70.  En nuestro país todavía se utilizan estos
equipos tanto al nivel público como privado, con
perjuicio para las pacientes.  (Cárdenas JR 2001,
comunicación personal).

Con la utilización de los equipos modernos de
alta resolución y el descubrimiento de lesiones
mínimas no palpables de las mamas, se han
desarrollado notables avances tecnológicos dirigidos
a obtener muestras de las lesiones mamarias
descubiertas con las mamografías.  El método más
comúnmente usado, lo representa la localización de
las les iones mediante colocación de agujas
percutáneas para orientar al cirujano que realiza la
biopsia.  Más recientemente los avances tecnológicos
permiten de una forma mínimamente invasiva, evitar
las biopsias quirúrgicas radioguiadas y disminuir
los costos (69,70).

Se toman muestras de citologías por punción con
aguja fina o con aguja gruesa tipo tru-cut por
estereotaxia o ecoguiadas.  Se han desarrollado
instrumentos como el mamotomo que permite
obtener biopsias guiadas con estereotaxia en un
sistema de vacío aspirativo que permite colectar una
mayor cantidad de tejido para el diagnóstico
(DVAB), o el llamado MIBB, similar al anterior,
que son las siglas en inglés del equipo para biopsia
mínimamente invasiva de la mama.  O como el
ABBI (Advanced Breast Biopsy Instrument) que
permite retirar un fragmento de tejido de  2 a 3 cm
desde la piel hasta la lesión mamaria.  Con estos
instrumentos se persigue obtener muestras para el
diagnóstico con márgenes libres suficientes, capaces
de hacer innecesaria las exéresis quirúrgicas
ulteriores.  Con otros instrumentos, ya diseñados, y
la ayuda de la radiología es posible dejar fragmentos
de gelfoam y marcas radiopacas que indiquen en
futuras mamografías el sitio donde estuvo la lesión
biopsiada y extirpada (71).

Hay motivos para pensar que en el futuro estos
avances radiológicos y tecnológicos suplanten gran
parte de la cirugía del cáncer mamario incipiente,

con mínimas cicatrices o deformidades de las mamas
y a costos mucho menores.

El ultrasonido moderno de alta resolución es otro
método imagenológico de gran desarrollo en el
estudio de las afecciones de las mamas (72).  Se
considera un método complementar io  de la
mamografía, dirigido en especial al estudio de las
mamas muy densas, de las masas, que permite
diferenciar las lesiones quísticas de las sólidas y útil
en la evaluación de los márgenes de las mismas.  Se
considera el método inicial de estudio en las
afecciones mamarias de las mujeres menores de 30
años o en las embarazadas.  Sus costos menores y el
hecho de no irradiar las mamas constituyen sus
mayores ventajas.

El ultrasonido mamario no puede ser considerado
como método alternativo a la mamografía para la
pesquisa del cáncer mamario (72) debido a sus
l imitaciones no superadas hasta hoy: menor
capacidad de reconocimiento de las calcificaciones
pequeñas, el carácter subjetivo y transitorio de las
imágenes observadas, en relación con la experiencia
y acuciosidad del observador.

Los grandes avances del nuevo milenio parecen
ser, la mamografía digital y la resonancia magnética
(RM) aplicada a la mama, ambas todavía en fase de
desarrollo.

Los avances técnicos que han permitido la digita-
lización de las imágenes observadas, representan un
paso evolutivo importante para el manejo y la
interpretación de las mamografías.  La posibilidad
de obtener imágenes rápidamente, el mejoramiento
de la imagen mediante los recursos que ofrecen las
computadoras, y una mayor eficiencia en la obten-
ción, reproducción y comparación con imágenes
almacenadas, podrían ser las mayores ventajas de la
mamografía digital, así como también la posibilidad
de telemamografías y teleconsultas.  Esto se tradu-
ciría en una mayor efectividad en los programas de
pesquisa (73,74).

La resonancia magnética sin contraste no ha
probado ser de utilidad en la detección o diagnóstico
del cáncer de la mama.  Sin embargo, su uso con
contraste, tales como el Gadolinium, podría ser útil
en determinar la extensión de los tumores o en
descartar lesiones multicéntricas.  Se han señalado
sus ventajas en la evaluación de mujeres con
implantes de silicón y en mamas radiográficamente
densas (75,76).
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Cáncer subclínico de la mama.  Definición

Los cánceres subclínicos de la mama son aquellos
que se diagnostican antes de dar manifestaciones
clínicas.  Casi siempre mediante el uso de las
mamografías.

Tienen una doble connotación: la precocidad
diagnóstica y un mejor pronóstico.  Sin embargo,
algunas lesiones profundamente ubicadas en la
glándula mamaria, pueden alcanzar cierto tamaño,
no palparse y ser solamente demostradas mediante
las imágenes.

Ya desde el comienzo de los años 70, Gallager  y
Martin del Anderson Cancer Center de Houston
(77,78) acuñaron el término de “cáncer mamario
mínimo” para designar aquellas lesiones de muy
pequeño tamaño y de mejor pronóstico.  Ellos
incluyeron en ese grupo los carcinomas ductales y
lobulillares in situ y los carcinomas infiltrantes
menores de 0,5 cm de diámetro sin metástasis axilares
palpables.  Este concepto, de grupos heterogéneos
de lesiones con distinto pronóstico, resultó confuso,
recibió diversas interpretaciones por parte de
distintos patólogos y cayó en desuso.  Igual ha
ocurrido con las denominaciones de cánceres preco-
ces o iniciales que se usaron en años anteriores.  Hoy
en día se les denomina cánceres pre o subclínicos y
su pronóstico está en relación con sus características
histológicas particulares.

Importancia de las lesiones subclínicas

Se ha demostrado que las lesiones subclínicas de
la mama, correctamente tratadas, tienen un excelente
pronóstico: 90% de sobrevida a los 10 años  y 80%
a los 20 años.  En muchos casos tienen muy pequeño
tamaño y extensión dentro de la glándula.

Representan los estados más precoces de los
tumores mamarios, los de menor población celular,
todavía localizados en la glándula y por tanto
susceptibles de ser erradicados totalmente con los
medios  terapéuticos de que disponemos.

Recordemos ciertos conceptos fundamentales,
antiguos pero aún vigentes y que sirvieron de base
para el establecimiento de los programas  de pesquisa
mamográfica del cáncer.

A partir de la célula o células que inician el
proceso neoplásico, en uno o varios focos, con un
tiempo de duplicación celular calculado de 100 días,
sólo cuando estas alcanzan un volumen celular de
106 y un tamaño de 1 mm, después de 20 duplica-

ciones celulares, comienzan a ser detectables con la
mamografía.

Se hacen palpables al alcanzar un volumen celular
de 109, el tamaño de 1 cm, y cerca de 30 o más
duplicaciones.

Estos tiempos de duplicación celular son muy
variables.  Están en función de múltiples factores y
mecanismos biológicos inherentes a las células
neoplásicas, no totalmente conocidos y que decretan
su ritmo de crecimiento, habiendo sido calculado
según diferentes autores desde 150 a 900 días,
mediante mamografías periódicas comparativas.

Uno de estos factores y quizás  el más importante,
es la edad de los pacientes, la perimenopausia  y los
mecanismos inmunológicos.

Según Feig (79), (Ver Figura 2) desde el inicio
del proceso biológico neoplásico hasta el momento
en que éste se hace evidente clínicamente, después
de pasar por una fase no detectable, se llega a la del
tumor demostrado por las mamografías de pesquisa
(screening).  Se inicia así el período llamado
preclínico, también de latencia (sojourn time).  El
tiempo de ganancia para el paciente, es aquel en que
se hace el diagnóstico de la lesión mediante mamo-
grafías, antes que se haga clínicamente evidente.
Concepto de gran importancia en los programas de
pesquisa o detección del cáncer de la mama, por las
razones anteriormente enunciadas.

T1:

Inicio 

Biológico

T2:

Tumor

Detectable x

Mamografía

T:

Momento de

Detección x

Mamografía

T3:

Tumor

Detectado x Clínica

Normal

Fase no

detectable Fase pre-clinica Fase Clínica

Tiempo de Latencia

Ganancia tiempo

Modificado de Feig,  1995

Figura N° 2

Historia Natural del Cáncer de Mama

Figura 2.  Historia natural del cáncer de mama.
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Se ha demostrado que los programas de pesquisa
han disminuido la mortalidad por cáncer de la mama
de un 20% a 50% en mujeres de 50 o más años y se
calcula que puede disminuir la mortalidad de un
12% a 24% en mujeres entre 40 a 49 años.  Un 43%
de los casos detectados estaban en la etapa de
carcinomas in situ.  De este tipo, sólo se diagnos-
ticaban el 11% mediante la palpación.

Diagnóstico de las lesiones subclínicas

Se hace mediante historia clínica minuciosa, y se
toman en cuenta los factores de riesgo.  Mamografías
comparativas de alta resolución y calidad; ultra-
sonido de alta resolución; citologías y biopsias
mediante radiolocalización, estereotaxia o ecoguia-
das según las disponibilidades y preferencias.
Radiografías de las pieza quirúrgicas, para asegurar
la extirpación total de las lesiones demostradas por
la radiología.

Las imágenes en las lesiones subclínicas de la
mama, deben ser técnicamente perfectas, obtenidas
mediante equipos y placas de máxima calidad, con
magnificación y compresión.  La interpretación
radiológica debe ser correcta y con información
topográfica adecuada.

Imágenes en lesiones subclínicas

Se trata frecuentemente de masas, calcificaciones,
distorsiones o de combinaciones de las mismas.

Masas: En ellas se destacan su densidad y
contornos.  Las de alta densidad y contornos
irregulares son con mayor frecuencia malignas (Ver
Cuadro 1) (80).

Calcificaciones: Reciben distintas designaciones
de acuerdo a su forma, número,  tamaño, agrupación
y distribución.  Las compactas gruesas, están fre-
cuentemente en relación con procesos benignos.
Las finas lineales y pleomórficas en relación con
carcinomas ductales in situ o carcinomas infiltrantes
(80) (Ver Cuadro 2).

La correlación entre las biopsias y hallazgos
mamográficos, en el estudio de Kaeling y col. (81),
se encuentra resumida en el Cuadro 3, donde las
masas espiculadas y con microcalficaciones corres-
ponden más frecuentemente a carcinomas invasores
y muchas de las lineales a carcinomas ductales in
situ.

Cuadro 1

Masas subclínicas radiológicas.
Correlación histológica (212 casos)

Benignas 138 Malignas 74

Densidad
Alta 45% 55%
Moderada o baja 71% 29%
Contornos
Liso 80% 20%
Irregular 50% 50%

Tomado de Harkins y col. JACS 1994 (80).

Cuadro 2

Calcificaciones en lesiones subclínicas.
Correlación histológica

Benignas % Malignas %

Compactas 81 19
Dispersas 67 33
Finas 62 38
Granulosas 87 13
Lineales 65 35
Redondas 86 14
Mixtas 64 36

Microcalf. numerosas y extendidas + freq. malignas

Harkins y col. JACS 1994 (80).

Cuadro 3

Lesiones no palpables de la mama.
Correlación de biopsia y mamografías (301 casos)

Tipo (%) Benignas    (%) Malignas
Invasivas  In situ(%)

Masas marginadas 82,8 10,5 6,7
Microcalcificaciones 71,2 9,4 19,4
Masas marg. y microcalf. 74,2 16,1 9,7
Masas espiculadas 11,8 88,2 0
Masas spiculadas + Microcalf. 33,3 66,7 0

Resumen de: Kaeling C.  JACS 19994 (81).
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A similares conclusiones llegan en nuestro medio
G. Hernandez-Muñoz, I. Longobardi y col. de la
Unidad de Mastología del Centro Clínico de
Maternidad Leopoldo Aguerrevere, en su análisis de
141 biopsias para lesiones mamográficas no palpa-
bles, entre septiembre de 1992 y enero de 1995 (82).
De 36 carcinomas subclínicos por ellos encontrados,
26 fueron menores de 1 cm, y sugieren una importante
estrategia para el manejo de los hallazgos mamo-
gráficos subclínicos.

Clasificación BIRADS de las lesiones subclínicas
de la mama

El Colegio Americano de Radiología  en 1993 y
1995 (83) ha emit ido recomendaciones para
uniformar la terminología empleada en los informes
mamográficos de las lesiones subclínicas mamarias.
Este sistema se denomina BIRADS derivado de las
siglas en inglés: Breast Imaging Reporting and Data
System.  Incluye términos para describir los hallazgos
de las masas (forma y márgenes) y las calcificaciones
(morfología y distribución), lo cual establece
distintas categorías, que indican el grado de sospecha
del radiólogo acerca de las anormalidades mamo-
gráficas observadas.  Se  resumen en el Cuadro 4.

radiólogos, médicos y pacientes.  En general hay
acuerdo en los hallazgos de los grupos 4 y 5 y se
sugieren estudios a largo plazo de los pacientes
incluidos en grupo 3 (86).

Métodos de loca l izac ión de las  les iones
mamográficas subclínicas

Existen numerosos métodos para localizar y tomar
biopsia de las lesiones.  Constituye un capítulo
todavía en plena evolución, gracias a los múltiples
progresos técnicos ya señalados anteriormente.  Se
busca obtener diagnósticos más exactos, con métodos
cada vez menos invasivos y a costos menores.

Entre los menos invasivos, también más antiguos
y menos exactos, están los señalamientos externos y
la planimetría para guiar las biopsias quirúrgicas.

Entre los invasivos: las inyecciones intersticiales
de distintos colorantes en las vecindades de la lesión;
la colocación de agujas, una o varias, modernamente
agujas arpones guiadas por radiografías para la
extirpación quirúrgica de las lesiones; la estereotaxia
y las ecodirigidas utilizan agujas tipo tru-cut calibre
delgado o grueso.

De todos estos métodos el más usado en nuestro
medio es la radio-localización con agujas tipo
Kopans o alguna de sus variantes, que tiene la ventaja
de permitir extirpar totalmente las lesiones, con
márgenes adecuados, comprobados mediante
radiografía del espécimen.  Puede hacerse con
anestesia local y en forma ambulatoria (81,82).
Requiere de un ambiente quirúrgico, lo que la hace
más costosa y estaría indicada en las lesiones
BIRADS 4 y 5, y en aquellas BIRADS 3 con cambios,
en pacientes de mayor riesgo.

Muchas de las imágenes mamográficas sub-
clínicas, resultan benignas (70% a 75%).  Se estima
que por otros métodos ya mencionados (estereotaxia
o eco-dirigidas) podrían evitarse muchas biopsias
quirúrgicas inútiles.  En su trabajo Hernández-Muñoz
(82) presenta a este respecto un cuadro comparativo
entre biopsias benignas y malignas de 20 autores
distintos y la suya propia.  Se aprecia una gran
variabilidad que va de 1,4:1 (41,08%) en la serie de
Arnesson y 7,7:1 ( 11,8%) en la serie de Graham.  La
suya la estima en 3:1 (25%).  Nuestra experiencia,
en líneas generales, a este respecto es muy similar.

El cuadro siguiente (Ver Cuadro 5) tomado de
Kaeling (81) ilustra lo anteriormente expuesto.  Debe
destacarse la gran cantidad de  carcinomas in situ en
las lesiones subclínicas.

Cuadro 4

Sistema de reporte en imagenología mamaria (Breast
Imaging Reporting and Data Sistem.  BIRADS)

Categorías de evaluación final (84)

Categoría Definición

0 Estudio incompleto.  Requiere
estudios complementarios

1 Mamografía normal.  Continuar
pesquisa

2 Hallazgos de benignidad.  Continuar
pesquisa

3 Hallazgos probablemente benignos.
Se sugiere control frecuente

4 Sospechoso.  Tomar biopsia.
5 Alta sospecha de malignidad.  Se

debe tomar biopsia y tratar.

Aun cuando no se le considera perfecta, la
clasificación BIRADS ha recibido validación y
también críticas por parte de distintos especialistas
(84,85).  Se considera que permite cuantificar la
frecuencia del cáncer, al usar una terminología
uniforme que faci l i ta la comunicación entre
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Avances en anatomía patológica en el cáncer de la
mama

Múltiples y de gran importancia han sido los
progresos y contribuciones de esta especialidad en
el diagnóstico del cáncer de la mama.  Solamente
enumerarlas es un gran reto.  Podríamos decir que es
el eje del proceso diagnóstico.

El patólogo hoy en día no se limita  a reconocer
la existencia del tumor maligno.  Su descripción y
clasificación permite sacar conclusiones acerca de
la dinámica tumoral, su pronóstico y orientar el
tratamiento.  Se trata de una anatomía patológica
dinámica y no estática, como en años anteriores.

Las técnicas para obtener muestras de tejidos se
han diversificado y hoy los patólogos entrenados
pueden hacerlo con material proveniente de punción-
aspiración con aguja fina, con cilindros de tejidos
obtenidos con agujas gruesas ya descritas, ya sean
guiadas por la palpación o por imágenes.  La
identificación y estudio del o de los ganglios
centinelas provenientes de la axila, reclaman de
ellos conocimiento y entrenamiento especial.

La contribución del patólogo es indispensable en
los estudios de susceptibilidad genética e identi-
ficación de los oncógenes  BrCa1 y BrCa2.

Aparte de factores pronósticos de tipo histológico
(grado y diferenciación tumoral, invasión vascular
o linfática, estado ganglionar, etc.) hoy se hace
mediante inmunocitoquímica la determinación de
receptores hormonales.  Se establecen parámetros
de cinética celular: Ki67, índice de timidina,
f lu joc i tometr ía  y  determinac ión de l  PCNa.
Determinación del oncogén c-erb2, Catepsina D y
del gen oncosupresorP53.  Se estudian los factores

Cuadro 5

Lesiones subclínicas de la mama.  Resultados en 301
localizaciones

No encontradas 2-2,8%
Complicaciones 2,8-5,5%

Benignos 71,1%
Malignos 28,9%

In situ 43%
Ductal 37%
Lobulillar 6%
Invasores 57%
Mt. axila 25%

(Kaeling C y col.  JACS 1994;179:267) (81).

Cuadro 6

Estereotaxia + CAF o biopsia

Autor # casos Confiabilidad

Azavedo (87) 2 594 99%
Masood (88) 100 85%
Fajardo (89) 100 77%
Mitnick (9) 300 96%
Jackson (91) 71 78%
Pressler (92) 62 70%

Especificidad 100%
Falsos negativos 5%

Numerosas publicaciones recientes señalan la
altísima confiabilidad (70% a 99%) y especificidad
(100%) del uso de la biopsia por estereotaxia en las
lesiones subclínicas mamarias, con cifras de 5% de
falsos negativos y con períodos de observación por
10 a 15 años (87-92) (Ver Cuadro 6).  Estas cifras
mejoran en la medida en que aumenta el número de
pacientes, lo que habla de la necesidad de una curva
de aprendizaje con este método.  La estereotaxia,
aparte de equipos  especiales, precisa dedicación del
personal que interviene, experiencia en el manejo y
cooperación del paciente, que se logra mejor con los
equipos en decúbito prono.  Son de importancia el
adecuado seguimiento mamográfico y la toma de
varios cilindros de tejidos para biopsia (71,93).  Un
desacuerdo entre las imágenes y la histología de la
biopsia percutánea podría indicar un tumor no
identificado (94).  Obtener márgenes libres, es el
punto crítico de la biopsia por estereotaxia.  De
resultar positiva la biopsia en opinión de muchos,
entre ellas la nuestra, hace necesaria una extirpación
más amplia para asegurar márgenes libres, lo que
acarrea un doble gasto para  el paciente, no siempre
comprendido por las empresas de seguros.

Las biopsias con agujas gruesas guiadas por
ultrasonido, ya mencionadas, son consideradas por
muchos como una alternativa más fácil y económica
que la estereotaxia (95).

El uso del mamotomo y otros equipos ya descritos
(70,71,96) o guiados por resonancia magnética (97),
posiblemente desplazarán en el futuro la cirugía de
las lesiones sub-clínicas de la mama.
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relacionados con la angiogénesis, tan importantes
para el establecimiento de metástasis: factores de
crecimiento vascular endotelial (VEGF), epidérmico
(EGF) y necrosis tumoral (TNF).

En la actualidad, uno de los capítulos de mayor
estudio y no pocas controversias en la anatomía
patológica del cáncer mamario, tema preferencial
en los congresos de la especialidad, es el de los
carcinomas in situ.  En especial el ductal in situ, al
cual nos referiremos brevemente a continuación.  Se
trata de un tema eminentemente de diagnóstico
anatomo-patológico y el más frecuente en las lesiones
subclínicas.

Carcinomas in situ de la mama.  Progresos.

Definición.  Son lesiones constituidas por células
malignas, ductales o lobulillares, que no traspasan
la membrana basal.  Algunos patólogos lo designan
con el término genérico de carcinoma intraductal.
Se distinguen dos tipos fundamentales: los lobu-
lillares y los ductales, aun cuando muchos de ellos
contienen ambos tipos de células (1).

El respeto a la membrana basal fue señalado por
Broders en 1932.  Bloodgoood en 1910 y 1934
describió el aspecto macroscópico que presentaban
algunos carcinomas ductales in situ, y acuña el
término de comedo.  Lewis y Geschickter los
estudiaron en 1938 y Foot y Stewart aportaron la
mejor descripción de ellos en 1941.

Frecuencia.  Esta ha variado con el tiempo.  Los
lobulillares descritos primero, antes del uso frecuente
de la mamografía, constituían el 48% y los ductales
el 33%.  En la actualidad, en la llamada era
mamográfica, se diagnostican con mucho mayor
frecuencia los ductales in situ que alcanzan hasta un
43%, en comparación con el 11%, cuando eran
reconocidos sólo por palpación.

Carcinomas lobulillares in situ.  Descritos por
Foot y Stewart en 1941, reciben también el nombre
de neoplasia lobulillar.

Son lesiones de aparición más frecuente en la
pre-menopausia.  Se presentan como nódulos
palpables, en los cuadrantes supero-externos aso-
ciadas a cambios fibroquísticos con macroquistes y
desde el punto de vista histológico asociadas a
hiperplasias lobulillares atípicas.  Muchas veces
como hallazgos inesperados en las biopsias mamarias
por lesiones supuestamente benignas.

Son multifocales hasta en un 60% de los casos,

bilaterales en más de la mitad, con baja tendencia a
evolucionar hacia la infiltración y no producen
metástasis en los ganglios axilares.

No presentan imágenes características en las
mamografías sino las de las lesiones a las cuales se
asocia y por tales motivos no son detectadas en los
estudios de pesquisa (48-52).

Por sí mismas estas lesiones sólo representan, de
acuerdo con su evolución natural, un importante
marcador de alto riesgo de desarrollo de cánceres
mamarios, que con frecuencia son de tipo ductal
infiltrante, de aparición en otros sitios de la misma
mama y no raramente en la mama opuesta.  Se
considera que su asociación con carcinomas infil-
trantes aumenta el riesgo de recidivas locales (98).

Por tales motivos son tratados con observación
periódica, sin necesidad de obtener márgenes libres
cuando se las encuentra, ni con irradiación.  Muchas
pacientes son sometidas a quimioprevención con
antiestrógenos tipo tamoxifen y constituyen una
buena indicación para adenomastectomías subcu-
táneas o totales bilaterales, tipo oncoplásticas.

Carcinomas ductales in situ.  Conceptos clínicos.
Era pre-mamográfica

La edad de presentación clínica media era
aproximadamente 10 años menor que la de los
tumores infiltrantes.

Constituían 3% a 5% de los tumores palpables;
con un tamaño mayor de 5 cm en 28% de los casos;
de ubicación preferencial (52%) en los cuadrantes
supero-externos y centro mamarios, presentaban
telerragia en un 20% de ellos.

Constituían tan sólo el 10% al 15% de los
diagnósticos mamográficos.

Eran bien conocidas su multifocalidad de origen,
estimada en el 43%; su bilateralidad de un 15% y su
capacidad de infiltración estimada en ese entonces
en un 12%.  Se señalaba que en el 2,5% podían
presentar metástasis ganglionares y el 56% de ellos
eran receptores estrogénicos positivos (1).

Desde los estudios de Rosen en 1978 (99,100),
en casos no tratados, se sabía que la capacidad de
evolución a carcinoma invasor, era más frecuente y
ocurría en menor tiempo en los ductales (66% en 9
años de seguimiento) que en los lobulillares (24%
hasta por períodos de 24 años de observación).  Este
autor estimó que el riesgo de mortalidad por cáncer
era 11 veces mayor en las pacientes que presentaban
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carcinomas ductales in situ no tratados (99).

Como consecuencia de este trabajo y otros
ulteriores el enfoque terapéutico cambió en el caso
de los ductales in situ y se hizo más radical, en la
imposibilidad de establecer cuál de ellos podía
evolucionar a la infiltración (100-102).  El trata-
miento era la mastectomía total simple con disección
baja de la axila, a fin de evitar reintervenciones en
caso de existir zonas de infiltración en el estudio de
la pieza quirúrgica.

Con el aumento en número de los carcinomas
ductales in situ en los programas de pesquisa, al
emplear cada vez más la mamografía, se incrementó
el estudio de su historia natural.  Se trata de un grupo
muy heterogéneo de lesiones histológicas, de
distintos pronósticos en ocasiones, con tendencia a
extenderse a lo largo de los conductos galactóforos,
mucho más allá de los límites macro y microscópicos
y a veces con saltos (103-105).

Con el empleo del tratamiento conservador en
los carcinomas infiltrantes, desde los años 80, se
aduce que es desproporcionado no poder ofrecerle
este tipo de tratamiento a las lesiones no infiltrantes,
de menor gravedad y casi nula mortalidad, cuando
son tratadas adecuadamente (101,102,106-110).

Ante esta posibilidad se ponen de manifiesto
numerosos aspectos controversiales en los estudios
clínicos y anatomopatológicos de los carcinomas
ductales in situ, que van desde variadas clasifica-
ciones histológicas (111,112), significación de los
distintos tipos celulares, factores pronósticos, la
existencia y significación de la microinfiltración
(113,114) y la ya mencionada difusión intraductal
extensa.

Todos estos hechos han transformado a este tipo
de tumores en motivo de numerosos estudios y
controversias (115), no totalmente resueltos todavía
y en tema preferencial de los congresos sobre cáncer
de la mama.

Se trata fundamentalmente de un problema de
diagnóstico histológico que tiene gran influencia en
las decisiones terapéuticas e íntimamente vinculado
a la historia natural de la enfermedad y por
consiguiente a su pronóstico (105).

No siendo invasivos no tienen capacidad de
producir metástasis.  Constituirían la fase inicial de
un proceso neoplásico que puede progresar a cáncer
invasor o regresar, sólo en algunos de ellos, todavía
no bien identificados.

En 1997 se llevó a cabo una reunión de consenso

(116) dedicada a la unificación de criterios de
clasificación de los carcinomas ductales in situ.
Esta logró solo parcialmente su propósito, en vista
de la diversidad de criterios expuestos, se dejan
recomendaciones generales que vamos a resumir.

En contraste con las clasificaciones conocidas
que eran meramente descriptivas, los nuevos sistemas
de clasificación deben basarse en el grado nuclear,
la presencia de necrosis, la polarización celular y la
arquitectura tumoral.  Los reportes anatomopato-
lógicos deben incluir datos como: tamaño, estado de
los márgenes de resección, distribución de micro-
calcificaciones en el tumor y fuera de él y correlación
de la pieza quirúrgica, con la radiografía de la
misma y los hallazgos mamográficos.  Para todos
estos fines es indispensable la comunicación entre
los distintos especialistas involucrados (radiólogos,
cirujanos y patólogos).

Esta clasificación debe reflejar la biología del
carcinoma ductal in situ, con una proyección
pronóstica del mismo.

Después de definir los términos de grado nuclear,
necrosis y polarización celular, al referirse a la
arquitectura tumoral, establece los cuadros histoló-
gicos de comedo, cribriforme, papilar, micropapilar
y sólido, que fueron aceptados.  La calificación de
comedo se debe aplicar a aquellos crecimientos
sólidos intraepiteliales que se extienden desde la
membrana basal, con zona central de necrosis y casi
invariablemente de un alto grado nuclear.

Al señalar las dificultades y variaciones existentes
en la evaluación del tamaño y el estado de los
márgenes de resección, la reunión insistió en el
adecuado procesamiento de la pieza quirúrgica: su
orientación, tinción de los márgenes, correlación
con la radiología y estudio secuencial en múltiples
bloques y cortes desde la periferia a los conductos
centrales.  Y el manejo de las ampliaciones de
márgenes.

En opinión del panel la llamada microinvasión
significa tumor invasivo y le confiere un mayor
riesgo, el cual debe ser evaluado y cuantificado.

Al analizar el valor de los marcadores biológicos
en estos tumores, señala que ninguno tiene hasta
ahora un papel definitivo en la evaluación de las
opciones terapéuticas y del pronóstico del paciente.
Al considerar el progreso existente en tal sentido y
su valor futuro, debe acumularse la información de
los receptores de estrógenos y progesterona, el
antígeno nuclear Ki67 y los del p53 y C-erbB2.
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Recomendaron no descartar los bloques de parafina
después de cierto tiempo, con el fin de futuras
determinaciones de marcadores.

Dejaron abiertas las posibilidades futuras de un
sistema de clasificación universalmente aceptable,
reproducible y clínicamente útil.  También de la
identificación de marcadores biológicos y mole-
culares capaces de predecir recidivas, progresión,
invasión y respuesta terapéutica.

Programas de prevención, diagnóstico precoz y
pesquisa (screening )  en cáncer  de mama.
Beneficios obtenidos

Prevención primaria

La prevención primaria está dirigida a corregir
los agentes iniciadores o promotores que originan la
enfermedad.  En el caso del cáncer mamario, de
causas desconocidas, esto no es posible.

Sobre algunos factores de riesgo ya descritos se
han hecho estudios para modificarlos y obtener
resultados favorables.

Riesgo familiar

Ante una historia familiar de alto riesgo es posible
identificar, mediante estudios genéticos los descen-
dientes que presentan genes oncógenos mutantes
BrCa 1 y 2, si los pacientes así lo desean.  Sin estos
estudios si el riesgo familiar es alto y las pacientes
desarrollan cancerofobia se les pueden ofrecer tres
posibi l idades de prevención, aun en fase de
evaluación:

1. Observación clínica y mamográfica más intensa
desde los 30  años.

2. Quimioprevención con antiestrógenos t ipo
tamoxifen.

3. Extirpación total del tejido mamario con técnicas
oncoplásticas y  las ooforectomías para evitar la
acción estimulante de los estrógenos.

Todas estas opciones deben  ser individualizadas,
acompañadas de evaluación y orientación psiquiá-
trica, confidenciales, de libre selección por las
pacientes, con adecuada información y consenti-
miento.  En especial, por el carácter todavía
experimental de muchas de ellas, cuyos beneficios
no han sido claramente comprobados y los distintos
riesgos que conllevan.

En nuestra experiencia, de estas opciones la de
mayor aceptación por las pacientes, la constituye la
observación clínica y mamográfica estrecha.  En
segundo lugar y conjuntamente, la quimioprevención
con tamoxifen o sus análogos, en pacientes cercanas
a la menopausia o en posmenopausia.  Las pacientes
más jóvenes con frecuencia escogen la cirugía
plástica mamaria, en especial si desean corregir un
defecto estético concomitante.

Edad de la menarquía y menopausia.  Control
estrogénico

La menarquía precoz podría retardarse, con una
disminución de grasas en la dieta y con la práctica de
ejercicios físicos, tal como se ha demostrado en
atletas.  La dieta pobre en grasa disminuye la
producción de estrógenos de origen endógeno.

Ya mencionamos que la ooforectomía, espe-
cialmente antes de los 35 años al producir una
menopausia precoz, disminuye el riesgo de cáncer
mamario lo cual podría ser recomendado en pacientes
con factores de alto riesgo (27).

El uso de anticonceptivos orales de mínimo
contenido estrogénico, como algunos existentes
actualmente en el mercado, podría tener un efecto
protector en las pacientes más jóvenes, al evitar el
desarrollo del folículo y la ovulación.  Nomura
señala que su empleo durante cinco años equivale a
adelantar la menopausia y reducir en un 30% el
riesgo de cáncer mamario (117).

No administrar estrógenos en la peri y posme-
nopausia, en aquellas mujeres con factores de riesgo
importantes, puede contribuir a disminuir la apari-
ción del cáncer de la mama.  El uso de productos sin
acción estrogénica para corregir los problemas de la
menopausia o antiestrógenos como el tamoxifeno
están indicados en estos casos.  Igualmente el estudio
clínico, selección y control mamográfico anual de
las pacientes sometidas a tratamientos hormonales
de reemplazo, se hace indispensable.

Las pacientes que padecen cambios fibroquísticos
severos, sintomáticos y sobre todo, con cirugías
mamarias previas que hayan demostrado la existencia
de hiperplasias ductales o lobulillares con atipias,
no deben recibir terapia estrogénica.  Con mayor
razón si han sido tratadas de carcinomas lobulillares
o ductales in situ, carcinomas de ovario y endometrio

La primiparidad tardía es un factor de riesgo
modificable, con la recomendación y cumplimiento
en las mujeres, de quedar  embarazadas por primera
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vez en edades más tempranas a los 25 años.

Prevención secundaria

Tiene como fin principal reducir la mortalidad y
morbi l idad del  cáncer mamario mediante el
diagnóstico precoz dirigido a mujeres asintomáticas.
En estos casos el tumor estaría localizado en la
mama y podría ser curado con medios menos
agresivos y de un costo menor.  Reciben en inglés el
nombre de programas de screening (1,118).

Se basan en exámenes clínicos periódicos,
autoexamen de las mamas y mamografías compa-
rativas.  Recientemente, se ha añadido el ultrasonido
mamario y la resonancia magnética en casos
especiales.

A partir de los años 50 del siglo pasado los
exámenes clínicos periódicos de las mamas en
mujeres asintomáticas, por médicos expertos y
paramédicos entrenados, fue el arma inicial de los
programas de detección.   Puede conducir  a
diagnosticar lesiones de hasta 0,5 cm, si están
ubicados superficialmente, en mamas no volumi-
nosas.  Con ellos se incrementó el diagnóstico de
estadios 1 en un 17%, se descubrieron un 70% de
casos sin metástasis axilares y aumentó significa-
tivamente la sobrevida.  Muchos cánceres fueron
demostrados en el intervalo de las exploraciones
(2,119,120).

Para los años 80 muchos lo consideraban el
método más útil de pesquisa y se temía a los efectos
de las radiaciones recibidas con las mamografías
sobre las mamas (59,60).

Pronto se hizo evidente que lesiones menores de
0,5 cm o mayores, de profunda localización, no eran
detectables por la palpación o sea lesiones sub-
clínicas.

Con los progresos alcanzados por las mamografías
y la disminución al mínimo de la irradiación recibida,
cambiaron tales conceptos (121).

El autoexamen de las mamas, recomendado
mensualmente y en el período posmenstrual contri-
buye a que muchas mujeres consulten con rapidez al
médico.  Este debe ser enseñado a las pacientes y
practicado con regularidad.  Con él se reportaron
aumentos del diagnóstico en estadios I y II y una
disminución apreciable de casos con ganglios
positivos.  Es un procedimiento fácil y útil sobre el
cual debe insistirse a las pacientes.  Desafortu-
nadamente, muchas no los cumplen con regularidad
por descuido, ignorancia o temor, lo cual limita su

utilización (122-126).  En trabajos procedentes de
Shanghai, China, sobre 267 000 mujeres no encon-
traron beneficio  en la reducción de la mortalidad
con estudios de pesquisa, con examen físico y
autoexamen mamario únicamente (127).

Gershon-Cohen (128) utilizó la mamografía en
los estudios de pesquisa desde los años 60 y demostró
su eficacia en la detección de tumores no palpables.

Hoy ya se conocen los resultados parciales de 8
estudios hechos al azar, que suman más de 500 000
mujeres estudiadas con mamografías de pesquisa;
180 000 de ellas entre 40-49 años, que representan
1,5 millones de mujeres-años de control en este
grupo etario (129).

En 1963, The Health Insurance Plan (HIP) de
Nueva York inició un estudio sobre cáncer mamario
orientado a investigar el valor de la mamografía
como método de detección de estos tumores y si se
combinaba a la exploración clínica, en gran número
de mujeres se podía disminuir la mortalidad e
incrementar la supervivencia.  Sesenta y dos mil
mujeres sanas fueron invitadas a participar en el
estudio con edades entre los 40 y 64 años.  Treinta y
un mil de ellas fueron sometidas a examen clínico y
mamografías (dos placas) anuales  por cuatro años y
que continuó por 18 años.  Un número igual de
mujeres sin exploraciones, fueron seguidas como
controles comparativos.

Los resultados demostraron una gran reducción
de la mortalidad en todos los grupos de edades
explorados, que alcanzaba el 36% para el grupo de
más de 50 años, que se mantenía hasta por 18 años
de seguimiento.  El aumento de la supervivencia se
atribuyó a un gran porcentaje de tumores sin metás-
tasis axilares en el grupo estudiado, en comparación
con los controles.

La mamografía sola, permitió diagnosticar un
33% de los cánceres y asociada a la clínica se
incrementó en 22%.  El valor de la mamografía era
más bajo en las  menores de 50 años, y un 79% de los
casos diagnosticados por mamografías tenían
ganglios axilares negativos (129).

El estudio del HIP estimuló la realización de
otros en Estados Unidos.  El Breast Cancer
Demostration Project (BCDDP), no hecho al azar se
realizó en 27 centros de ese país durante los años 70,
patrocinado por la American Cancer Society y
National Cancer Institute.  Cada uno de estos grupos
se comprometió a seguir anualmente y por cinco
años 10 000 mujeres sanas entre 35 y 74 años.



AVANCES DIAGNÓSTICO CÁNCER DE MAMA

Vol. 109, Nº 3, setiembre 2001404

Doscientas ochenta mil voluntarias se sometieron a
este estudio con exploración clínica, mamografías y
termografía.  Se logró demostrar el valor diagnóstico
de la mamografía con 48% de los casos de cánceres
diagnosticados solamente con este método, mayor
que el HIP de Nueva York.  También en este estudio
se encontró un número mayor de cánceres menores
de 1 cm (13,8%).  Al no ser al azar incluyó a mujeres
de mayor riesgo y eso explica el incremento de
cánceres detectados (130-132).

La publicación de estos resultados en 1982 (133),
impulsó el uso de la mamografía de pesquisa.  Se
comenzó a hablar de su abuso en pacientes más
jóvenes (134).  Se inició una gran controversia sobre
los riesgos de la mamografía y su ineficacia en
mujeres menores de 50 años.  Este último punto es
hasta hoy motivo de discusiones.

Estos hechos motivaron publicaciones que
recomendaban el uso de la mamografía sólo en
mujeres de más de 50 años y limitar la pesquisa a
este grupo de pacientes una vez al año.  Se aconsejaba
no hacerlas en mujeres menores de 40 años, a menos
que tuvieran antecedentes familiares de cáncer (135).

Varios estudios similares se realizaron en países
europeos, de alta incidencia de cáncer mamario.  En
Florencia, Italia en 1970 se inició uno de ellos, con
exploraciones mamográficas cada dos años y medio
en mujeres entre 40 y 70 años y con un 52% de
participación.  Se obtuvo una importante reducción
de la mortalidad en pacientes mayores de 50 años
(136).

El estudio de Nigmegen, en Holanda, incluyó
mujeres voluntarias entre 35 y 65 años con mamo-
grafías cada dos años, se anotó para 1982 una
disminución de la mortalidad de 50% en mujeres
mayores de 50 años, al inicio del estudio (137).

En 1977 en Suecia, el Swedish National Board of
Health and Walfare inició un estudio de casos
tomados al azar (aleatorios) en 135 000 mujeres
entre 40 y 74 años, con mamografías (1 sola placa
lateral), cada 24 meses (por 4 ciclos) en las menores
de 50 años  y cada 33 meses (por 3 ciclos) en las
mayores de 50 años.

A los 7 años reportaron una disminución de la
mortalidad en 31,6% entre estas mujeres y una
disminución de un 25% de tumores avanzados.  Estos
beneficios se obtuvieron en pacientes que tenían
más de 50 años al iniciarse el estudio (138,139).

En Malmö, en Suecia, en 1976 se inició un estudio
con 59 000 mujeres entre 45 y 69 años, con

mamografías (2 placas), a intervalos de 18 y 24
meses, por 5 ciclos (140,141).

En otro estudio iniciado en Estocolmo en 1981
(142), hecho al azar, 40 000 mujeres fueron sometidas
a mamografías cada 2 años y 20 000 mujeres sirvieron
de control.  A los 5 años señalaron beneficios de
diagnósticos más precoces en pacientes de 50 a 59
años.  También en Suecia, Göteborg (143), en otro
estudio con 22 000 mujeres de 40 a 59 años,
exploradas con mamografías cada y año y medio, al
compararlas con 30 000 controles, señalaron
beneficios en el porcentaje de carcinomas in situ
diagnosticados en las primeras, en tumores menores
de 1 cm y  un menor número de compromiso axilar
(144).

En Edimburgo, Escocia, en 1979 se inició un
proyecto hecho al azar que incluyó  23 500 mujeres,
entre 45 y 65 años, con exploración clínica anual y
mamografías en los años 1, 3, 5 y 7.  Sirvieron de
grupo control 22 000 mujeres sin exploraciones.  La
mamografía permitió encontrar un 29% de tumores
menores de 1 cm, la clínica sola un 12% y en los
controles un 10% (145).

El estudio canadiense se inicia en 1980, patro-
cinado por el National Breast Screening Study
(NBCSS) 1 y 2 (146-149) dirigido a: 1. determinar
la utilidad de la pesquisa, con examen clínico y
mamografías anuales en mujeres voluntarias entre
40 y 49 años; 2. el valor de la mamografía anual en
mujeres entre 50-59 años, en comparación con el
examen físico anual; 3. el valor de los factores de
riesgo para l imitar la pesquisa a grupos más
restringidos; 4. la relación costo-beneficio cuando
se utiliza la mamografía y 5. estudiar la historia
natural de cáncer mamario para evaluar la edad de
ingreso en este tipo de estudios.  Se conocen sólo
resultados parciales y ha sido objeto de críticas
(150,151).

Todos estos estudios, en especial los prospectivos
hechos al azar, muestran una importante reducción
de la mortalidad por cáncer de mama en mujeres
mayores de 50 años, con el uso de la mamografía
como método de pesquisa, con riesgo relativo
calculado menor de 1 (Ver Figura 3).  Este beneficio
es menor en mujeres entre 40 y 49 años (Ver Figura
4).

Tres de los estudios muestran mayor mortalidad
en las menores de 50 años (139,149,152).  En relación
con las mayores de 70 años, el número incluido es
pequeño, pero se aconseja continuar en ellas estudios
mamográficos anuales (153,154).
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En relación con el punto controversial del bene-
ficio de la pesquisa en mujeres entre 40 y 49 años,
los estudios de metanálisis publicados entre 1993 y
1995 (155-157) muestran resultados diferentes y
alguno sugiere que el beneficio hubiera sido igual si
hubiesen comenzado después de los 50 años (153).

El metanálisis realizado por Smart  (156) señala
una disminución de 24% en la mortalidad por cáncer
mamario en las mujeres entre 40-49 años (118,158).

Esta cifra podría elevarse a un 35%, según Feig
(159) si todas mujeres estudiadas hubieran sido
incluidas, y se hubieran realizado mamografías de
dos placas, a intervalos uniformes de 12 meses,
contando con todos los adelantos técnicos de las
mamografías modernas.

La  investigación sobre este punto continua y es
posible que resultados positivos claros en tal sentido
aparezcan en el futuro.

Otro punto no claramente definido es el intervalo
entre las exploraciones,  muy discutido todavía (160-
163).  Otros estudios se orientan a seleccionar la
pesquisa y su frecuencia, tomando en cuenta otros
factores de riesgo, calculados mediante fórmulas
matemáticas como lo recomienda Chen (164,165) o
guiados por estudios computarizados como ha
sugerido Michaelson (166).

En resumen puede concluirse, que los estudios
de pesquisa mamaria en mujeres asintomáticas
mediante el examen clínico, mamografía y auto-
examen son altamente útiles para diagnosticar
tumores más precoces y lesiones subclínicas, se
mejora la mortalidad, con métodos de tratamiento
menos agresivos  y de menor costo.  El beneficio
está claramente demostrado en mujeres de más de 50
años.  Es menor y discutido  en mujeres entre 40 y 49
años y el intervalo entre las exploraciones no es
uniforme en los distintos estudios.  Es posible que
en el futuro pueda demostrarse claramente su
beneficio en mujeres menores de 50 años.

La principal desventaja de los programas de
pesquisa del cáncer mamario, es su alto costo, no
accesible a los grupos sociales de menores recursos
económicos, sin la ayuda de sistemas de seguridad
social efectivos.

Desde 1983 los progresos de la mamografía de
alta resolución permiten obtener imágenes de gran
calidad con dosis mínimas de irradiación a la mama
(0,5 cGy por cada exposición) (121).  Los datos de
disminución de la mortalidad hicieron evidentes que
las mamografías de pesquisa eran  útiles,  con mínimo
riesgo.

En 1997 la American Cancer Society modificó
sus normas generales de pesquisa del cáncer mama-
rio.  Sus recomendaciones son:

1. En general:

❖  Mamografía anual a partir de los 40 años.

❖  Practicar el autoexamen mensualmente.

❖  Examen físico  cada 3 años entre los 20 y 30 años
y anualmente desde los 40 años.

❖  No se recomienda el estudio de base entre los 35
y 40 años.

2. En pacientes consideradas de alto riesgo:

❖  Examen clínico y mamografía anual desde los 30

Figura N° 3

Impacto de la Pesquisa Mamográfica

Disminución de la Mortalidad > 50 a.

Figura 3.  Impacto sobre la mortalidad por cáncer de
mama de los estudios clínicos aleatorios (todas las edades):
riesgo relativo e intervalos de confianza (118).

Figura N° 4
Impacto de la Pesquisa Mamográfica

Disminución de la Mortalidad 40- 49 a.

Figura 4.  Impacto sobre la mortalidad de los estudios
clínicos aleatorios (mujeres de 40 a 49 años de edad a la
entrada): riesgo relativo e intervalos de confianza (118).

Escala para el 95% del intervalo de confianza

Escala para el 95% del intervalo de confianza
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años.  Comenzar en ellas 10 años antes de la edad
de aparición del cáncer en las madres.

❖  Practicar el autoexamen mensualmente.

3. En mujeres menores de 30 años, alto riesgo,
embarazo, lactancia, o síntomas mamarios:

❖  Examen clínico, ecosonografía mamaria y una
sola proyección mamográfica medio-lateral para
excluir microcalcificaciones.  Si hay sospecha
de cáncer mamario hacer mamografías (158).

Datos estadíst icos de la disminución de la
mortalidad por cáncer mamario en Estados
Unidos

Como consecuencia de los progresos en los
estudios clínicos, la pesquisa mamaria y la anatomía
patológica, las ultimas estadísticas provenientes de
Estados Unidos han mostrado una disminución
significativa y progresiva de la mortalidad por cáncer
de mama en mujeres de ese país a partir de 1990.
También han disminuido las cifras de mortalidad
por cáncer del útero, estómago, páncreas, ovario,
colon y recto de manera muy importante en este
mismo sexo.  En cambio se ha incrementado en
forma alarmante la mortalidad por cáncer pulmonar
en ellas (167-169).

Esta disminución de mortalidad por cáncer
mamario está relacionada con medidas terapéuticas
más eficaces, aplicadas en etapas precoces de la
enfermedad, principalmente en  lesiones subclínicas
diagnosticadas con los métodos de imágenes y la
anatomía patológica moderna.

Aproximadamente, entre el 25% al 40%  de las
lesiones subclínicas están constituidas por carcino-
mas intraductales, lesiones microinvasivas o inva-
sivas menores de 1 cm (T1a-T1b), la gran mayoría
de ellas, sin metástasis en los ganglios axilares.

Esto ha motivado con razón que se piense lo
contrario del paradigma popularizado por Bernard
Fisher en los años 80 del siglo pasado, que establecía
que el cáncer mamario era una enfermedad sistémica
desde su  comienzo.  Esta creencia anularía todos los
esfuerzos dirigidos hacia la pesquisa y el diagnóstico
precoz.

Estamos presenciando el inicio de un nuevo
paradigma más esperanzador en la “era mamo-
gráfica” así llamada por Tabar y otros (170-172).

En su historia natural el cáncer mamario tiene
una etapa inicial localizado en la mama, variable en
su duración, donde intervendrían  distintos factores
no bien conocidos todavía.  En muchos casos puede
ser descubierto por la imagenología moderna e
identificado por la anatomía patológica.  En ellos la
terapéutica adecuada conduciría a la curación
definitiva de la enfermedad.  Esperar a que se haga
clínicamente evidente implica un gran riesgo de que
exista enfermedad sistémica.  De allí la importancia
del diagnóstico precoz (173).

Los grandes avances alcanzados en la genética y
en la química celular podrían conducir a importantes
descubrimientos aplicables al diagnóstico y trata-
miento del cáncer de la mama, que modifiquen
radicalmente el enfoque actual.  Todo hace pensar
que esto está lejano todavía y que los avances en tal
sentido podrían ser, progresivamente coadyuvantes,
de lo que hoy aplicamos.

Síntesis de la epidemiología del cáncer mamario
en Venezuela

El cáncer mamario representa la primera causa
en incidencia y mortalidad en mujeres de los países
desarrollados.  En los países en vías de desarrollo,
latinoamericanos y asiáticos este riesgo es mucho
menor.  Nuestro país es considerado de riesgo
intermedio-bajo, con tendencia a un aumento
importante en los últimos años, no demostrado por
falta de datos estadísticos confiables (5).  Las altas
cifras de incidencia y mortalidad provenientes de
Estados Unidos, que incluyen los cálculos por edad
y raza no son aplicables a Venezuela.  Este error lo
hemos visto en publicaciones de prensa, por parte de
médicos recién llegados del exterior o en revistas
dirigidas en especial al sexo femenino.

Constituye la primera causa de mortalidad en
mujeres por enfermedades malignas, en numerosos
países del mundo.  Esto es especialmente cierto en
países industrializados como Estados Unidos,
Holanda, Canadá, Dinamarca, Suecia, Inglaterra,
etc. donde se han calculado tasas de r iesgo
acumulativo de hasta 1 por cada 8 mujeres que
alcancen los 74 años de edad.

Las seis principales causas de mortalidad por
cáncer en el sexo femenino en Venezuela son: cuello
uterino en el primer lugar, seguida por cáncer de
mama, pulmón, estómago, colon y recto y leucemias.
Se nota un aumento sostenido tanto en incidencia
como mortalidad por cáncer de mama.
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En 1980 el cáncer de la mama representaba la
tercera localización más frecuente de tumores
malignos en la mujer venezolana, de acuerdo al
Anuario de Epidemiología  del Ministerio de Sanidad
y Asistencia Social.  De acuerdo al Registro de
Tumores de la División de Oncología, su incidencia
era de 1 055 casos por año, 1047 en mujeres y 8
casos en varones.  Se estimaba la tasa de incidencia
en 15 por 100 000 mujeres.  Se registraron 363
muertes por año: 361 mujeres y 2 varones.  La tasa
de mortalidad reportada fue de 4,8 por 100 000
mujeres.

Para el año de 1993, El Dr. Luis Capote Negrín
(5), Jefe de la División de Oncología del mismo
Ministerio, la señala como segunda localización
más frecuente de cáncer en la mujer venezolana, con
una incidencia de 5 000 casos por año y una tasa de
incidencia de 25 x 100 000 mujeres.  La tasa
acumulativa que mide el riesgo porcentual de tener
cáncer de mama si se alcanza la edad de 74 años es
3%, o sea 1 por cada 33 mujeres en Venezuela.  La
mortalidad sube a 590 casos por año: 589 mujeres  y
1 varón.

Según este mismo autor, en Venezuela la
observación de las tasas de mortalidad ajustada en
los últimos 40  años, muestra un aumento lento pero
sostenido que ha llegado a triplicar la tasa en ese
lapso y agrega: “algo parecido, o posiblemente con
mayor crecimiento, es de esperar que haya ocurrido
con las tasas de incidencia, lo cual no se ha constatado
por falta de datos suficientes”.

Esto se confirma en los datos recientes sobre
mortalidad e incidencia emanados del Registro
Central de Cáncer  del Ministerio de Salud y Desarro-
llo Social, correspondiente a los años 1980-1999.
En este último año fallecieron 1 019 mujeres por
cáncer de mama para una tasa cruda de mortalidad
de 8,65 por 100 000 mujeres.  La incidencia estimada
en 1999 fue de 2 497 casos para una tasa cruda de
incidencia de 21,20.  El cáncer de mama ocupa el
segundo lugar como causa de mortalidad por cáncer
en mujeres en Venezuela, después del cáncer uterino.
La tasa de mortalidad estandarizada según población
mundial de Segi  es de 11,44 y la de riesgo porcentual
de morir de cáncer si se alcanza los 74 años de edad
es de 1,28.  La tasa de incidencia estimada, estanda-
rizada por grupo de edad, según población mundial
de Segi es de 26,87 y el riesgo porcentual de morir
de cáncer de mama, si se alcanza la edad de 74 años,
calculada según el procedimiento de Day es de 2,96.
(Ver Figuras 5,6,7,8).
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Figura 5.  Mortalidad por cáncer en mujeres.  Venezuela
1999.
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Figura 6.  Incidencia estimada de cáncer en mujeres.
Venezuela 1999.
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Figura 7.  Cáncer de mama.  Mortalidad en Venezuela.
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Por otra parte en un estudio sobre la población
femenina en Venezuela, la Oficina Central de
Estadística e Información (OCEI), señala el aumento
progresivo de mujeres mayores de 49 años en el país
desde 1950 al año 2000, de 65,5 x 1 000  a un 70 x
1 000, lo cual coloca a un mayor número de mujeres
en edades de mayor riesgo de padecer de cáncer de
mama.  Recientemente dicha oficina ha estimado
que   para   el   año   2005,   existirán   en   Venezuela
3 500 000 mujeres mayores de 49 años.

En cuanto a la distribución geográfica en Vene-
zuela, estudiada por Capote Negrín (5), explicable
por diferentes grados de exposición a factores de
riesgo, las mayores tasas de incidencia se presentan
en el Distrito Federal y en los estados Miranda,
Nueva Esparta, Zulia, Carabobo y Aragua que son
las de mayor desarrollo económico e industrial;
menor riesgo en estados de menos desarrollo y de
actividades preferentemente agropecuarias.  En
nuestra opinión, esas regiones más desarrolladas
son también las que tienen mejores centros de
diagnóstico y tratamiento y constituyen áreas de
referencia de estos pacientes.

Reflexiones sobre el problema diagnóstico del
cáncer mamario en Venezuela

Desde mi época de interno en el Instituto
Anticanceroso “Luis Razetti” ubicado en ese
entonces en San Martín y aun más, durante mi

residencia me llamó mucho la atención la gran
cantidad de casos avanzados en todas las loca-
lizaciones tumorales, entre ellas de cáncer mamario,
que consultaban en el hospital.  Casi todas con
voluminosas lesiones tumorales, a veces gigantescas,
ulceradas, con miasis, muchas de ellas inoperables o
fuera de todo tratamiento.  Las recidivas locales
eran f recuentes y  precoces después de las
mastectomías y la supervivencia muy baja.

El retardo en la consulta se atribuía a ignorancia,
negligencia, temor a la mutilación, pobreza y al
pudor de muchas mujeres, frente a una afección
indolente en sus comienzos.

En otras oportunidades el retardo era culpa de los
médicos que no examinaban las pacientes: médicos
generales, gineco-obstetras, internistas y a veces
cirujanos que practicaban otros procedimientos sin
examinar las mamas.  En ocasiones era inexplicable
que un esposo médico no se diera cuenta de una
lesión importante en las mamas de su mujer.

La situación  era menos grave en las pacientes de
las clínicas privadas pero el retardo, en general,  era
la regla.  En esos años no existía o estaba en sus
comienzos la mamografía, la palpación por parte del
médico era la clave del diagnóstico y muchos de
ellos no la practicaban o interpretaban incorrec-
tamente.  No habían recibido el entrenamiento
adecuado durante sus estudios.  No habían tenido
contacto con la enfermedad a la que consideraban
infrecuente y por regla general de consecuencias
funestas.  Muchos de ellos se graduaban con este
criterio.

Lo ocurrido posteriormente es bien conocido y lo
hemos destacado muy intencionalmente en el curso
de este trabajo:  el perfeccionamiento de los métodos
de diagnóstico clínico y especialmente de la
radiología mamaria y de la anatomía patológica
están  presentes  en nuestro país y han permitido un
evidente progreso en los resultados del tratamiento
del cáncer mamario.  Esto ha sucedido de preferencia
en determinados centros privados y a altos costos.

No se han reflejado en la atención hospitalaria de
las numerosas pacientes de escasos recursos
económicos, que allí acuden.  Este hecho, fue motivo
de gran preocupación de mi parte y del grupo de
colegas que por 25 años me acompañaron en el
Servicio de Patología Mamaria del Instituto de
Oncología Luis Razetti confinado en Cotiza.

Presentamos desde 1980 las alarmantes cifras de
casos estadios IIb, III y IV en distintos Congresos
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Nacionales y algunos Internacionales de Oncología
y Mastología.  Revisiones ulteriores sobre el tema
del mismo Servicio señalan que esta situación
permanece igual después de varios años.  Los trabajos
provenientes del Hospital Oncológico “Padre
Machado” (Hospital Privado), son similares a los
nuestros.

Al referirnos al tratamiento del cáncer localmente
avanzado de la mama, con los modernos y costosos
esquemas de quimioterapia pr imar ia o neo-
adyuvante, en muchos casos poco útiles, señalamos
en simposia, mesas redondas y reuniones de consenso
que con los millones de bolívares que costaba uno de
estos tratamientos podrían haberse hecho más de
400 mamografías de pesquisa y que era necesario
insistir en la pesquisa del cáncer de la mama en
Venezuela.

En octubre de 1999 durante el VI Congreso
Venezolano de Mastología efectuado en Porlamar,
dos meses antes de la tragedia de diciembre que
destruyó parcialmente el Instituto Oncológico Luis
Razetti, el Servicio de Patología Mamaria de ese
Hospital presentó la experiencia acumulada en la
consulta  de pesquisa mamaria desde 1985 a 1998
(174).  Se atendieron 46 876 mujeres, con un
promedio anual de 3 348.  De 168 mujeres evaluadas
por mamografías en 1985 esa cifra subió a 818 en
1998.  La sensibilidad diagnóstica fue progresiva al
disminuir la cifra de pacientes enviadas para historia
clínica de 13,6% a 4,9% en 1995.  La proporción de
cirugías menores disminuyó desde 10,5% hasta 4,9%
en 1995.  Y el porcentaje de diagnósticos acertados
fue de 81,6% en los últimos tres años del estudio.
Sus conclusiones fueron que los esfuerzos de
promover y mantener una consulta de pesquisa
mamaria se ven recompensados con los resultados
obtenidos y el manejo cada vez más racional de los
recursos.

Después de la tragedia y al momento de redactar
este trabajo la consulta de pesquisa mamaria en el
mencionado hospital, continúa muy disminuida sin
posibilidades de practicar mamografías.  ¿Dónde
pueden ir esas pacientes que carecen de recursos
económicos?...

La inexistencia de programas organizados y
coherentes de pesquisa del cáncer ginecológico y
mamario es una falla muy  grave de nuestro deficiente
sistema sanitario.  Lo planificado con anterioridad
no se continúa o se hace mal.  Estas deficiencias no
son nuevas.  Podríamos decir que son de larga data,
de varias décadas atrás.  El retardo en las citas, el

gran número de pacientes, aparatos de mamografías
que no funcionan adecuadamente por falta de
mantenimiento o que son obsoletos, el incumpli-
miento del personal, el retardo en los informes de las
biopsias, las huelgas, etc. son defectos frecuentes y
bien conocidos de nuestros hospitales.  Señalarlos
es una obligación.  Contribuir a sus soluciones  un
compromiso de todos.

Al revisar datos provenientes de otros países
latinoamericanos encontramos que la consulta tardía
en cáncer de la mama es un factor común (175,176).
Se manifiesta entre los grupos étnicos menos
favorecidos cultural y económicamente (55,177) de
Estados Unidos lo que demuestra que factores
educativos, culturales y de costos juegan un
importante papel.  Un porcentaje significativo de
mujeres en países desarrollados no se someten a
programas de detección y diagnóstico precoz o los
abandonan después de haberlos iniciado.

Es necesario desarrollar y difundir con amplitud
entre las mujeres venezolanas los beneficios que
pueden recibir de los programas de pesquisa y
prevención de los cánceres de cuello uterino y mama;
la alta curabilidad de las lesiones tempranas, con
tratamientos más conservadores y menos costosos.
No esperar la aparición de los síntomas sino acudir
anualmente a las consultas y practicarse con
regularidad el auto examen de las mamas.  Los
medios modernos como la radio, televisión e internet
deben multiplicar sus programas de información y
orientación en tal sentido, sin incurrir en exagera-
ciones o informaciones foráneas, que no son
aplicables en Venezuela.  En tal sentido es justo
señalar la existencia de organizaciones privadas
como Fundaseno, de reciente creación, que adelantan
útiles campañas de divulgación e información entre
las mujeres acerca del problema del cáncer de la
mama.  El interés de nuestras mujeres en la
actualidad, por las enfermedades neoplásicas, se
pone de manifiesto en su asistencia masiva a los
llamados operativos de diagnóstico precoz de los
cánceres de cuello uterino y mama, como el
recientemente realizado por el Hospital Vargas de
Caracas, al cual asistieron mas de 1 500 mujeres.
Igual ocurrió en un operativo similar realizado por
la Sociedad Anticancerosa en Barquisimeto.

Si importante es la educación de las mujeres, es
aún mucho mayor la adecuada formación del médico.
Su deficiente formación en el pregrado en relación
con los grandes problemas oncológicos es bien
conocida.  Sin temor a equivocarme afirmaría que
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hoy en día es sólo ligeramente mejor a cuando
discutimos el tema en este mismo salón en 1969 en
una reunión conjunta de esta Academia con la
Sociedad Venezolana de Oncología (178).  Sus
conclusiones fueron ignoradas al nivel universitario
y todo siguió igual.

Recientemente conocimos y discutimos en este
mismo recinto Académico las conclusiones y
recomendaciones del Taller sobre “Enseñanza del
cáncer en las Facultades de Medicina” realizado en
Caracas el 21-22 de octubre de 1996, presentado por
los Drs. Greta de Acquatella, Oscar Rodríguez
Grimán y Dimas Hernández y en el que estuvieron
representantes de las Universidades del país, de la
Academia de Medicina y otras Instituciones naciona-
les e internacionales interesadas (179).  Lo califiqué
como un importante y coherente proyecto de
enseñanza del cáncer en las facultades de medicina,
digno de ser seguido.  Al preguntar sobre su acepta-
ción y aplicación, sólo una de las Facultades de
Medicina lo había tomado en cuenta.  El Dr. Miguel
Requena, Decano de la Facultad de Medicina de la
Universidad Central de Venezuela define allí
acertadamente la enseñanza en el pregrado: “nuestros
egresados deben tener una formación integral que
los capacite para desempeñarse con alta eficiencia
en el primer nivel de atención...  que les permita
pensar en la enfermedad cancerosa y en la necesidad
de referir prontamente los casos sospechosos a los
centros especializados, a fin de garantizar el
diagnóstico y tratamiento adecuado”.

La enseñanza del cáncer de la mama en el
posgrado es motivo de particular atención, mediante
programas de “educación continua”, por parte de las
Sociedades Venezolanas de Oncología, Mastología,
Cirugía, Radiología, Anatomía Patológica, y Gine-
cología y Obstetricia, quienes en innumerables
congresos y jornadas se han ocupado de actualizar
todo lo concerniente a esta enfermedad y traer al
país las figuras internacionales más destacadas del
momento.  Numerosos centros privados de Caracas
y del interior del país también han colaborado en ese
sentido.  Especial reconocimiento merece el Dr.
Gerardo Hernández Muñoz, figura internacional-
mente conocida, activo profesional dedicado por
muchos años a la enseñanza y difusión de la
mastología, quien ha publicado múltiples trabajos  y
dos importantes libros sobre la materia.

La Sociedad Anticancerosa de Venezuela merece
una mención muy especial a este respecto.  Desde su
fundación por los Drs. Alejandro Calvo Lairet y

Héctor Rumbos,  con el apoyo y trabajo entusiasta
del Dr. Rubén Merenfeld, han contribuido con
constancia y planificación a desarrollar campañas
de divulgación y enseñanza de la población vene-
zolana de los síntomas iniciales del cáncer en sus
distintas localizaciones.  Mediante sus 26 clínicas
de prevención del cáncer distribuidas en numerosas
poblaciones del país han colaborado notablemente
en la detección y diagnóstico precoz del cáncer de la
mama.  La mala situación económica que atraviesa
Venezuela en la actualidad, ha limitado mucho las
donaciones particulares que impulsan sus activi-
dades, en dotación de equipos, formación de personal
especializado y en general en la expansión de sus
programas de detección precoz del cáncer.  Tan solo
11 de sus clínicas de prevención, las de Anaco,
Maracay, Cagua, Valencia, Falcón, Mérida, Nueva
Esparta, Trujillo y Lagunillas cuentan con mamó-
grafos.  El de La Victoria no funciona todavía y
otros tres requieren ser cambiados por modelos
nuevos  de mayor resolución.

Catorce de sus clínicas de prevención no tienen
mamógrafos: las de Tejerías, San Fernando de Apure,
Barinas, Upata, Puerto Cabello, San Juan de los
Morros, Valle de la Pascua, Zaraza, El Vigía,
Guanare, Rubio y Maracaibo.  (Ott G. Expresidente
de la Sociedad Anticancerosa de Venezuela.
Comunicación personal 2001).

La situación de los hospitales públicos de la
Región Capital en la detección y diagnóstico precoz
del cáncer mamario es desastrosa.  En el Instituto de
Oncología “Luis Razetti” la consulta de pesquisa
mamaria, después de la tragedia de diciembre de
1999 sólo puede funcionar 1 vez a la semana y no
cuentan con mamografías (Cárdenas JR. Jefe del
Servicio de Radiología IOLR.  Comunicación
Personal 2001).  En el Hospital Universitario de
Caracas el mamógrafo no funciona desde hace meses,
como lo hemos podido comprobar en visita reciente.
Los hospitales Pérez Carreño, Domingo Luciani,
Vargas, Carlos Arvelo y de la Guardia Nacional
cuentan con mamógrafos, pero sus rendimientos son
escasos y sus interrupciones frecuentes por fallas
técnicas, de materiales, de personal y otras, propias
de nuestro deficiente sistema hospitalario.  En
general en estos centros no existen programas
organizados de pesquisa del cáncer mamario.

En el interior del país muchos hospitales públicos
carecen de este método diagnóstico o poseen equipos
antiguos que reciben poco uso y casi ningún
mantenimiento y control de calidad.  En el Estado
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Bolívar, como ejemplo, los hospitales públicos no
hacen mamografías y estas sólo se logran en centros
privados.

Uno de los principales obstáculos en la pesquisa
del cáncer mamario lo constituye el alto costo de las
mamografías.  Requiere de aparatos sofisticados y
en constante proceso de mejoramiento por parte de
las casas comerciales que los producen, con equipos
y placas radiográficas de alta resolución, que deben
ser periódicamente calibrados, sometidos a pruebas
de calidad y manejados por un personal médico y
paramédico especializado, altamente calificado.  Es
una “maestría” dentro de la radiología general en
constante evolución y perfeccionamiento.

La mamografía moderna no puede ser sustituida
por ningún otro método en los programas de pesquisa,
pues es la única capaz de detectar las lesiones
subclínicas, y es gracias a ella que se ha logrado la
disminución de las cifras de mortalidad en cáncer
mamario.  El examen físico anual y el autoexamen
no son suficientes en tal sentido.  Publicaciones
recientes a nivel internacional aconsejan no utilizar
la mamografía en los países sub-desarrollados con
baja incidencia de carcinoma mamario en vista de su
poca relación costo-beneficio (180).

La situación de Venezuela es diferente, la
incidencia del cáncer mamario va en aumento al
igual que su mortalidad, cada vez más próxima a la
del cáncer del cuello uterino.  Nuestras costumbres
son cada vez más similares a las del mundo occidental
al que pertenecemos y estamos sometidos a sus
mismas influencias.

Por otra parte muchos de los progresos  diagnós-
ticos alcanzados en cáncer mamario están presentes
en nuestro país desde hace varios años y son aplicados
con éxito en la minoría económica capaz de pagarlos.
Existen clínicas privadas de pesquisa mamaria, de
óptimo rendimiento (181).  Tenemos la obligación
de brindar las mismas oportunidades, racionalmente
administradas, a quienes no tienen capacidad eco-
nómica de alcanzarlas.  Nuestra Constitución y
principios éticos profesionales y humanos así lo
imponen.

Señalar estos hechos, que ojalá puedan ser
atendidos y solucionados, constituyen los motivos y
fines del presente trabajo.

Para terminar, es bueno señalar que estos obje-
tivos deben ser tarea de toda la colectividad y no
solamente del Estado.  Estudios internacionales han
demostrado que los gobiernos por sí solos no son

capaces de afrontar este reto.

La sociedad venezolana toda, debe involucrarse
en preservar la salud de las mujeres del país.
Venezuela es un inmenso matriarcado, donde la
mujer constituye el eje fundamental, el sostén y
educación de la familia y al desaparecer, por causas
que  pueden evitarse, dejan en la orfandad un número
importante de menores que van a incrementar los
graves problemas sociales que todos conocemos y
estamos padeciendo.
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