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Abstract

Cancer survivors are defined as those individuals who have completed their initial treatment and have no evidence
of disease. In the case of breast cancer survivors, follow-up involves not only surveillance of locoregional and
distant relapse, as well as screening for second primary breast cancers, but also evaluation of the effects related
to the therapies received. Nowadays, there is controversy about what should be the method, the frequency, the
duration and the type of health personnel that carry out the follow-up of these patients. The guides of the different
scientific societies show a significant variability in the recommendations in this regard. This document aims to
review the best available evidence on procedures for the detection of locoregional relapse, distant metastases,
contralateral second breast cancer, and adverse events related to breast cancer treatments. Additionally, the
percentages and sites of tumor recurrence are examined in relation to clinical stage and tumor biology.

Keywords: Breast neoplasms, follow-up studies, cancer survivors, early diagnosis; neoplasm recurrence, local; cancer
care facilities.

Resumen

Los supervivientes de cancer se definen como aquellos individuos que han completado su tratamiento inicial
y no tienen evidencia de la enfermedad. Para el caso de las pacientes supervivientes de cancer de mama, el
seguimiento involucra no soélo la vigilancia de la recaida locorregional y a distancia, asi como la tamizacion de
segundos primarios mamarios, sino también la evaluacion de los efectos relacionados con las terapias recibidas.
Hoy en dia, existe controversia sobre cual debe ser el método, la frecuencia, la duracion y tipo de personal de
la salud que realice el seguimiento de estas pacientes. Las guias de las distintas sociedades cientificas muestran
una variabilidad importante en las recomendaciones a este respecto. Este documento pretende revisar la mejor
evidencia disponible sobre los procedimientos para la deteccion de la recaida locorregional, de las metastasis a
distancia, de un segundo cancer de mama contralateral y de los eventos adversos relacionados con los tratamientos
para el cancer de mama. Adicionalmente, se examinan los porcentajes y sitios de recidiva tumoral con relacién al
estadio clinico y a la biologia tumoral.

Palabras clave: neoplasias de la mama, estudios de seguimiento, supervivientes de cancer, diagnostico precoz,
recurrencia local de neoplasia, instituciones oncoldgicas.
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Introduccion

Segln datos de GLOBOCAN 2020 (1), cerca de 50
millones de personas viven con cancer en el mundo,
y el 15% (7 790 717) de los casos corresponde a
cancer de mama. En paises desarrollados como
Estados Unidos, la tasa de supervivencia a 5 anos
del cancer de mama es del 90% (2). Debido a la falta
de una evidencia contundente y de buena calidad
sobre las mejores practicas para el seguimiento de
las pacientes con antecedente de cancer de mama,
existe una amplia variacion en la atencion posterior
al tratamiento con intencion curativa (3).

Los supervivientes de cancer se definen como
aquellos individuos que han completado el
tratamiento inicial para el cancer y que no tienen
evidenciade enfermedad (4). Conrespectoal cancer
de mama, es importante contar con directrices
claras acerca del seguimiento de la supervivencia,
ya que el riesgo de un segundo primario mamario
oscila entre un 2-11% a lo largo de la vida, lo que
es 2-6 veces mas alto que el riesgo de la poblacion
general de desarrollar un primer cancer de mama
(5). Adicionalmente, entre un 20-30% de estas
pacientes presentaran una recaida locorregional
0 a distancia (6.,7), riesgo que permanece hasta
por 20 anos desde el diagnostico (8). Finalmente,
las recaidas potencialmente tratables ocurren a
una tasa constante de 1-1,5% por ano, durante al
menos 10 anos (9).

En ausencia de terapia hormonal adyuvante, las
pacientes con tumores luminales en estadios
tempranos tienen un riesgo del 10% de recaer a
5 anos; por el contrario, si se trata de mujeres
con antecedente de cancer de mama localmente
avanzado, este riesgo es 5 veces mayor (50%)
(10). En ambos escenarios, el riesgo se disminuye
a la mitad con el uso del tamoxifeno adyuvante
(11). De otro lado, cerca del 40% de las pacientes
con tumores HER2 positivo experimentaran una
recurrencia a 10 anos (12); no obstante, en
pacientes con tumores tempranos que reciben
trastuzumab adyuvante, este riesgo es del 2,2%
a 7 anos (13). Por Ultimo, aproximadamente la
mitad de todas las pacientes con antecedente de
cancer de mama triple negativo van a presentar
una recidiva tumoral, en algin momento, desde el
diagnostico inicial (14).

De acuerdo con los datos de la Unidad Funcional
(UF) de Seno y Tejidos Blandos del Nacional de
Cancerologia (INC), a 5 anos la tasa global de
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recurrencia para las pacientes con antecedente
de cancer de mama avanzado, tratadas con
quimioterapia neoadyuvante, es de 17,6%. La
mayoria de estas recidivas ocurren a distancia
(68,5%), y en el grupo de pacientes sin respuesta
patologica completa en el 93,2% (Chevallier 3 y
4). Las pacientes con tumores luminal B/HER2
negativo son las que mas recaen (38,3%), seguidas
por las de pacientes con tumores triple negativo
(31,5%) y HER2 positivo (15,1%) (15).

Es importante mencionar en este punto que, hasta
el momento, la solicitud rutinaria de examenes de
sangre o de imagenes corporales, diferentes de la
mamografia, en el seguimiento de las pacientes
asintomaticas con antecedente de cancer de mama,
no ha demostrado ningln beneficio en supervivencia
(supervivencia global (SG) o supervivencia libre de
enfermedad (SLE)). Sin embargo, esta practica si
duplica los costos asociados con el seguimiento
(16), crea una falsa sensacion de seguridad en
los médicos y en las pacientes, y puede impactar
negativamente la calidad de vida (CV) de estas
mujeres (17,18).

Objetivos

El objetivo principal de este manuscrito es analizar
la evidencia disponible relacionada con el método,
la frecuencia, la duracion y el tipo de personal
de la salud que debe estar involucrado en el
seguimiento de las supervivientes de cancer de
mama. Como objetivo secundario, se pretende
revisar la literatura relacionada con la deteccion de
una recaida locorregional, de un segundo cancer de
mama (ipsilateral o contralateral) y de enfermedad
a distancia, asi como los eventos adversos
relacionados con los tratamientos oncologicos.
Para finalizar, se analizan los porcentajes y sitios de
recidiva tumoral con relacion al estadio clinicoy a
la biologia tumoral del cancer de mama, buscando
definir una estrategia de seguimiento para las
pacientes con antecedente de cancer de mama,
atendidas en el INC por las UF de Seno y Tejidos
Blandos y de Oncologia Clinica.

Metodologia

Se realizd una blsqueda de la literatura en las dos
bases de datos bibliograficas mas importantes como
fuentes de ensayos clinicos: MEDLINE y EMBASE,
utilizando una combinacion de vocabulario controlado
con términos del Medical Subject Headings (MeSH),
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términos Emtree, para: “breast neoplasm”, “follow-
up studies”, “aftercare”, “office visits”, “diagnostic
techniques”,  “procedures/diagnosis”,  “routine
diagnostic test”, “recurrence, local neoplasm
recurrence”, “physical examination” y “breast
cancer subtype”, con etiquetas de campo,
operadores de proximidad y operadores booleanos.
Se obtuvieron 240 articulos durante la busqueda. Se
eligieron Unicamente los metaanalisis, los ensayos
clinicos controlados (ECC), las guias de practica
clinica y los estudios de cohorte prospectivos y
retrospectivos, que evaluaran las estrategias de
seguimiento para la deteccion de la recaida local,
regional o a distancia, en pacientes con cancer de
mama no mestastasico, tratadas quirirgicamente.
Solo se selecciono literatura en inglés, publicada
hasta julio de 2021.

Adicionalmente, se realizdo una segunda
busqueda con los términos “osteoporosis”,
“hiperlipidemias”, “endometrial neoplasm”,
“cardiotoxicity”, “aromatase inhibitors”,

“tamoxifen”, “anthracycline”, “trastuzumab”,
“follow-up studies” vy “breast cancer”, con
etiquetas de campo, operadores de proximidad
y operadores booleanos. Se obtuvieron 105
articulos de la blsqueda. Se eligieron los
metaanalisis, los ECC, las guias de practica
clinica y los estudios de cohorte prospectivos
y retrospectivos, que evaluaran las estrategias
de seguimiento para la deteccion de los eventos
adversos relacionados con el tratamiento
oncologico del cancer de mama no metastasico.
Nuevamente, solo se selecciond literatura en
inglés, publicada hasta julio de 2021.

Las busquedas fueron realizadas por tres de
los investigadores, con posterior tamizacion de
los articulos por titulo y resumen, eligiendo en
total 82 articulos. La revision de la evidencia
fue socializada al interior de los servicios en una
presentacion a cargo de las tres especialistas
en entrenamiento (XBM, AZL, CBM), previa
supervision por uno de los docentes (SEDC) de
la Unidad Funcional de Seno y Tejidos Blandos.
Finalmente, las discrepancias se plantearon en
una reunion interdisciplinaria entre las Unidades
de Seno y Tejidos Blandos y Oncologia Clinica,
para establecer los cambios en el seguimiento
de las pacientes con antecedente de cancer de
mama, atendidas en el INC.

Revision de la evidencia
Periodicidad del seguimiento

La historia clinica y el examen fisico son
componentes fundamentales en el seguimiento de
las pacientes con antecedente de cancer de mama
(9,19), pero la periodicidad con la cual deben
realizarse es discutida. La revision por sistemas
debe permitir no sélo la identificacion temprana
de la recaida, sino también el reconocimiento
oportuno de los problemas relacionados con
el tratamiento previo y el manejo adyuvante
activo (20). El examen fisico debe incluir la mama
afectada o la pared toracica o la mama reconstruida
(en caso de mastectomia), la mama contralateral,
las fosas axilares y supraclaviculares y los sistemas
cardiopulmonares, musculo-esquelético, nervioso y
el area abdominal (17).

Se seleccionaron cinco publicaciones relacionadas
con la periodicidad con la que se debe realizar
el seguimiento clinico de las supervivientes de
cancer de mama. De momento, no existe evidencia
de alta calidad a este respecto, y aun existe
controversia sobre cual debe ser el intervalo de las
visitas del seguimiento clinico, pues la literatura
es contradictoria.

La revision sistematica publicada por Montgomery,
et al. (9), sefala que el 30-40% de las recaidas
potencialmente tratables son detectadas por las
propias pacientes durante su autoexamen de la
mama. Adicionalmente, muestra una inversion
en el tiempo de los porcentajes de deteccion de
este tipo de recidiva, entre la mamografia y el
examen clinico. Antes del afo 2000, solo el 15%
de las recurrencias potencialmente tratables eran
detectadas por medio de la mamografia, mientras
que el 46% se diagnosticaban mediante el examen
clinico. Pero ya en el siglo XXI, la detecciéon de
este tipo de recurrencias es de 40% y 15%, para la
mamografia y el examen clinico respectivamente.
Los autores concluyen que, en la actualidad, la
vigilancia clinica de rutina tiene poco poder en la
deteccion de las recaidas potencialmente tratables,
en comparacion con las técnicas mamograficas
modernas.

En cuanto a la periodicidad con la que se debe
realizar el examen fisico en las supervivientes de
cancer de mama, evidencia nivel Il recomienda
el autoexamen de la mama cada mes, y sugiere
evaluaciones de rutina por parte del personal



médico, siempre y cuando las pacientes se
encuentren asintomaticas (21). La investigacion
de Gulliford, et al. (22), que recluto sélo 196
pacientes y las siguié durante 16 meses, no tuvo
el poder estadistico suficiente para demostrar
la seguridad de la vigilancia anual. El estudio
de Kokko, et al. (16), un ECC que aleatorizd
472 mujeres a dos regimenes de seguimiento
con intervalos distintos, demostré6 que 3 meses
vs. 6 meses de seguimiento son equivalentes
en términos de deteccion de la recurrencia (66
recurrencias vs. 57 recurrencias, para 3 y 6
meses, respectivamente). Este ultimo estudio no
distinguio entre las recaidas locorregionales o a
distancia, y tampoco mencion6 datos acerca de
la supervivencia de las pacientes. Finalmente, la
guia conjunta de la Sociedad Americana de Cancer
(ACS) y de la Sociedad Americana de Oncologia
Clinica (ASCO), recomienda que el seguimiento
clinico de las supervivientes de cancer de mama
se realice cada 3-6 meses los 3 primeros anos
(después de finalizado el tratamiento primario),
cada 6-12 meses los siguientes dos anos, y
posteriormente de forma anual (21,23). Por el
contrario, el Instituto Nacional de Excelencia
Clinica (NICE) de Inglaterra, aboga por el
seguimiento durante sélo dos o tres anos, y no da
consejos sobre la frecuencia con la que se deben
realizar las evaluaciones médicas (9).

En conclusion, parece razonable continuar la
vigilancia de las supervivientes de cancer de mama
con visitas semestrales, que incluyan la historia
clinica y el examen fisico, los tres a cinco primeros
anos tras el diagnostico del cancer. A partir de
entonces el seguimiento clinico puede ser anual.

Imdgenes mamarias

Similarmente a lo que ocurre con el apartado
anterior, no existe evidencia de alta calidad que
respalde ni la metodologia ideal del seguimiento ni
el beneficio en supervivencia de la vigilancia con
imagenes mamarias a las supervivientes de cancer
de mama. La mayoria de las recomendaciones
provienen de analisis combinados de estudios
retrospectivos y de opiniones de expertos
(17,24,25). A la fecha, no hay ECC que analicen
el papel de la mamografia de vigilancia en la
deteccion de la recurrencia locorregional, o en el
diagnodstico de un segundo cancer de mama, en
este grupo de pacientes.
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Aunque la literatura es limitada, en algunos estudios
el seguimiento con mamografia se ha asociado a un
aumento en la deteccion de la recaida locorregional
tratable y de segundos primarios en estadios tempranos
(26-28), lo que, tedricamente, pone a las pacientes en
un escenario de mejor pronostico. El metaanalisis de
Bock, etal. (19), incluyo 12 estudios y 5045 mujeres,
y sefalo que en pacientes asintomaticas, el 40% de
las recurrencias locorregionales aisladas fueron
diagnosticadas durante los controles clinicos o los
examenes de rutina (incluyendo la mamografia en
la mayoria de los estudios). El metaanalisis de Lu,
et al. (29) incluyd 13 estudios y 2263 pacientes,
y encontré que la deteccion temprana de las
recurrencias durante el seguimiento, proporciono
una supervivencia significativamente mejor en
comparacion con las recurrencias detectadas
tardiamente (HR=1,68; 1Cos; 1,48-1,91). La
supervivencia fue mas alta cuando la recurrencia
se identifico mediante mamografia vs. examen
fisico (HR=2,44; 1Cys4 1,78-3,35), 0 en mujeres sin
sintomas vs. con sintomas (HR=1,56; 1Cqs; 1,36-
1,79). Segun los investigadores, dado que cerca del
40% de las recidivas locorregionales se detectan
de forma temprana, si todas las recurrencias se
diagnosticaran precozmente habria una reduccion
del 17-28% en la mortalidad de las pacientes con
cancer de mama recurrente.

Con relacion a la identificacion de un cancer
de mama contralateral, varios estudios
retrospectivos respaldan el uso de la mamografia
en supervivientes de cancer de mama (30-32), en
quienes la literatura reporta una tasa de deteccion
del cancer de mama contralateral del 45-90%
(33). Una de las publicaciones mas recientes y con
la n mas grande (n=5589), mostré6 que aquellas
pacientes con cancer de mama contralateral
metacronico, diagnosticado  mediante la
mamografia de rutina, tenian mejores tasas de
supervivencia en comparacion con aquellas en
quienes el diagnostico se realizaba por otros
métodos (ej. examen clinico) (HR=3,18; Cosy
1,59-6,34). Aunque hubo una tendencia hacia
una mejor supervivencia en las pacientes que
cumplieron con el seguimiento clinico regular vs.
el no seguimiento clinico regular (HR=1,69; ICqsy
0,72-3,96), llamativamente no fue el caso de las
pacientes que cumplieron con la realizacion de
la mamografia anual vs. la no realizaciéon de la
mamografia anual (HR=1,02; ICgs4 0,50-2,09). Este
hallazgo fue atribuido por los investigadores a la
variabilidad en el comportamiento tumoral (27).
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En contraposicion con lo anteriormente expuesto,
alguna literatura afirma que la mamografia
tiene un peor rendimiento en las mujeres con
antecedente de cancer de mama. Seglin el
estudio de Houssami, et al. (34), la sensibilidad
de la mamografia en supervivientes de cancer
de mama fue significativamente menor que en
aquellas sin el antecedente del cancer (65,4% vs.
76,5%; p<0,001). Igualmente, los investigadores
encontraron una mayor tasa de cancer de intervalo
en las mujeres con historia personal de cancer de
mama vs. sin historia personal de cancer de mama
(34,6% vs. 23,5%; p<0,001). Otros estudios como
los de Ciatto y Wapnir (35,36), desarrollados en el
decenio de los noventa, ya habian alertado sobre el
bajo rendimiento de la mamografia de control en
pacientes con cancer de mama llevadas a cirugia
conservadora y radioterapia, probablemente
asociado a la distorsion y los cambios mamograficos
posquirurgicos y posirradiacion.

No obstante, la vigilancia con mamografia parece
estar relacionada con una disminucién en la
mortalidad por cancer de mama (17). Lash, et al.
(37,38) encontraron que en pacientes mayores de
65 afnos, con antecedente de cancer de mama en
estadio I-1l, cada mamografia de vigilancia adicional
se asocio con una disminucion en el riesgo de morir
por cancer de mama, cercana al 31% (HR=0,69; 1Cosy
0,52-0,92). Schootman, et al. (39) hallaron que en
mujeres mayores de 66 afos, con historia de cancer
de mama en estadio 0-lll, aquellas que tenian al
menos una mamografia en los dos afos previos a la
muerte, tenian una menor probabilidad de morir
por cancer de mama, en comparacion con aquellas
que no se habian practicado ninguna mamografia
los dos anos previos al deceso (OR=0,80; ICqs 0,70-
0,92). Adicionalmente, el riesgo de morir por todas
las causas también se redujo entre las mujeres que
tenian por lo menos una mamografia dos afios antes
de su muerte vs. las que no (OR=0,72; ICqsy 0,66-
0,78). Finalmente, Paszat, et al. (40) informaron
que la mamografia de vigilancia se asocio con
una reduccion significativa en el riesgo de morir
por cancer de mama, en comparacion con la no
vigilancia mamografica (HR=0,28; 1Cqs4 0,22-0,37).
Sin embargo, cuando analizaron por separado los
desenlaces, entre las mujeres que experimentaron
una recurrencia ipsilateral, la reduccion del riesgo
fue marginal (HR=0,36; IC¢s;, 0,13-1,00); y en
aquellas con un segundo primario contralateral,
la reduccion no fue estadisticamente significativa
(HR=0,86; 1Cqs4 0,20-3,77).

En pacientes con historia de cancer de mama,
las guias de las distintas sociedades cientificas
internacionales recomiendan el seguimiento con
mamografia anual (20,21,24,41-44), pero hay una
variabilidad importante en las recomendaciones
sobre el momento del inicio y el cese de la
vigilancia mamografica (45). Con respecto a la
periodicidad, aunque hay evidencia de estudios
retrospectivos que sugiere que el seguimiento
semestral permite una mayor identificacion de
recurrencias tempranas (46), esto no parece
generar ningln beneficio clinico adicional (47).
Sobre el inicio del seguimiento después de la
cirugia conservadora, la mayoria de la literatura
apunta a la ausencia de un beneficio claro con
la mamografia tomada antes del afo (48,49). En
principio, no deberia solicitarse la mamografia
antes de los seis primeros meses tras la finalizacion
de la radioterapia (21,41,49,50).

Con respecto a la ecografia mamaria, o no se
recomienda, o no se especifica su uso rutinario
como parte del seguimiento de las supervivientes
de cancer de mama (20,21,41,44). La literatura
sobre el tema es contradictoria (51). El estudio
mas importante, el ACRIN (American College
of Radiology Imaging Network) 6666, evalud
el impacto de la adicion de la ecografia a la
mamografia, en la vigilancia de mujeres con
mamas densas y un factor de riesgo adicional
(biopsia mamaria previa con atipia, RT
mediastinal, mutacion en BRCA, etc.), incluyendo
un 53% de mujeres con antecedente de cancer de
mama. En este estudio, la tasa de deteccion de
cancer de mama fue similar entre la ecografia y
la mamografia (52,3% vs. 53,2%; p=0,90), pero con
un mayor numero de rellamados (10,7% vs. 9,4%;
p=0,03) y biopsias (5,5% vs. 2,0%; p<0,001) cuando
se adiciond la ecografia (52). Varios estudios
retrospectivos han mostrado que la sensibilidad
de la ecografia mamaria durante la vigilancia de
pacientes con historia personal de cancer de mama
no parece exceder el 50% (53,54). En general, la
ecografia aumenta la tasa de falsos positivos y por
lo tanto, disminuye el valor predictivo positivo de
las imagenes mamarias (55).

Durante el seguimiento, la ecografia mamaria
tampoco parece tener ningln impacto en la
supervivencia de las pacientes con antecedente
de cancer de mama (51), pero si genera un costo
adicional por cada cancer de mama detectado. Lo
anterior se evidencio en un estudio retrospectivo



(n=622) reciente, en donde la vigilancia ecografica
de las supervivientes de cancer de mama ocasioné
un incremento economico por cada evento de
cancer diagnosticado (468 dolares australianos),
sin que el analisis de supervivencia demostrara
algun beneficio en la deteccion de la recurrencia:
ecografia vs. mamografia; p=0,71 (53).

La resonancia magnética de mamas (RM) no se
recomienda como parte del seguimiento de rutina
de las pacientes con antecedente de cancer de
mama esporadico (20,41-44). En este contexto,
la evidencia sobre su uso proviene de estudios
retrospectivos pequefnos realizados en una sola
institucion (45). Aun cuando existe literatura
que sefnala su potencial beneficio en pacientes
con historia personal de cancer de mama (56),
una revision sistematica publicada por Quinn,
et al. mostré6 un amplio rango de variacion en
el rendimiento de la RM para la deteccion de la
recurrencia, con una sensibilidad que oscilo entre
el 75-100%, y una especificidad entre el 66-100%.
A la fecha, la RM no ha demostrado ser superior
a la triple prueba (examen clinico, mamografia y
biopsia) en el seguimiento de las supervivientes
de cancer de mama (57). Incluso, alguna evidencia
sugiere que la sensibilidad y la especificidad de la
mamografia son similares a las de la RM. El estudio
de Wernli, et al. (58) analizo los datos de mas de
13 mil pacientes con antecedente de cancer de
mama en estadio 0-1ll, y mostro que la mamografia
de vigilancia no fue inferior a la RM en términos
de sensibilidad (RM: 61,4% vs. mamografia: 70,3%;
p=0,84), especificidad (RM: 88,2% vs. mamografia:
88,5%; p=0,49) o en la deteccion de cancer de
intervalo (OR=1,1; p=0,70). La literatura senala
que la RM incrementa la tasa de falsos positivos y
el nimero de biopsias innecesarias (20,58).

Por Ultimo, el examen fisico continda siendo la piedra
angular del diagnostico de la recurrencia (17). La
revision sistematica publicada por Barnsley, et al.
(59) busco especificamente analizar el asunto del
seguimiento mamografico en pacientes con cancer de
mama Yy reconstruccion mamaria. Solo se incluyeron
series y reportes de caso. Aunque los investigadores
encontraron que "algunas” recurrencias locales fueron
diagnosticadas Unicamente por mamografia, existe
muy poca informacion al respecto y la heterogeneidad
de los estudios impidid sintetizar los datos en un
metaanalisis. Hoy en dia, no estd recomendada
la evaluacion imagenoldgica de rutina a la mama
reconstruida (41).
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En conclusion, la mamografia es la Unica imagen
mamaria que se recomienda como parte del
seguimiento de rutina de las supervivientes
de cancer de mama, aunque la evidencia que
respalda su uso es limitada. La mamografia
de rutina permite tanto la identificacion "mas
temprana” de una recurrencia locorregional, como
el diagnéstico precoz de un segundo primario
mamario (generalmente en estadios tempranos).
No obstante, no se ha podido confirmar que la
periodicidad del seguimiento mamografico deba
ser anual, asi como tampoco se ha establecido
el momento ideal para solicitar la primera
mamografia después de la cirugia conservadora
de la mama. Finalmente, aunque hay literatura
que sostiene que la mamografia de seguimiento
se asocia a una mejor supervivencia, no es
claro que este hallazgo sea transversal a todas
las pacientes con el antecedente de cancer de
mama (involucrando todos los estadios tumorales
y subtipos biologicos), ni que aplique para la
mortalidad relacionada con la recaida regional o a
distancia, ni con el segundo cancer de mama. Otras
imagenes mamarias diferentes de la mamografia
(ecografia o RM), no se recomiendan.

Pruebas de laboratorio y otras imdgenes
corporales

De la evidencia disponible, relacionada con los
métodos de laboratorio e imagenes diagnosticas
utilizados en el seguimiento de las pacientes
supervivientes de cancer de mama, se eligieron 27
publicaciones. Como ya se menciond, y de forma
insistente, no existe evidencia de alta calidad
que ayude a dirigir el seguimiento con pruebas de
laboratorio ni otras imagenes corporales en estas
pacientes.

El metaanalisis de Moschetti, et al. (60), que
incluy6 dos ECC, para un total de 2563 mujeres
(61,62), demostrd que, en pacientes asintomaticas,
el seguimiento intensivo (examen fisico, pruebas
de funcion hepatica cada 3 meses, radiografia
de torax cada 6 meses y gammagrafia oOsea,
ecografia de abdomen y mamografia anuales)
no tuvo diferencias en comparacion con el
seguimiento rutinario (examen fisico y mamografia
Unicamente), en términos de la tasa de deteccion
de la enfermedad metastasica (31% vs. 21%), la
SG (HR=0,98; ICysy 0,84-1,15) o la SLE (HR=0,84;
ICgs% 0,71-1,00). En el analisis por subgrupos, no se
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encontraron diferencias segin la edad, el tamano
tumoral o el compromiso ganglionar, en la SG a
5 anos. Aunque estos dos ECC fueron grandes y
tuvieron un seguimiento prolongado, ambos son
italianos, se realizaron en el decenio de los ochenta
y utilizando unas modalidades de diagnosticos por
imagenes con sensibilidades reducidas.

Otro ECC, con 472 pacientes y 5454 visitas médicas,
comparo la costo-efectividad del seguimiento con
examenes rutinarios vs. examenes solicitados
Unicamente segln la clinica de la paciente. Los
estudios solicitados de forma rutinaria en cada
visita eran: el hemoleucograma, los niveles séricos
de calcio, la velocidad de sedimentacion globular,
las enzimas hepaticas, el marcador tumoral CA 15-
3, la radiografia de térax semestral, y la ecografia
de abdomen y la gammagrafia 6sea bienales. Tras
una mediana de seguimiento de 4,2 anos, no se
encontraron diferencias en la tasa de deteccion
de metastasis, la SLE o SG entre los dos grupos,
pero si aumentaron los costos 2,2 veces en el grupo
de pacientes donde se solicitaron los examenes de
forma rutinaria (16,18).

En la era moderna se han realizado diferentes
estudios que buscan evaluar la utilidad de los
marcadores tumorales en la deteccion de una
recaida oculta, luego del tratamiento inicial del
cancer de mama no metastasico. Los marcadores
tumorales circulantes mas estudiados han sido
el antigeno carcinoembrionario (ACE), el CA
15-3 y CA 27,29 (63,64). Estudios prospectivos
han comprobado que con el CA 15-3 y ACE se
pueden detectar de forma independiente las
recaidas, incluso antes de que exista compromiso
imagenologico evidente. La sensibilidad es mayor
para el CA 15-3, pero mejora cuando se combina
con el ACE (Tabla 1). Su principal utilidad radica en
la deteccion de las recaidas a distancia, con una
sensibilidad mayor para el compromiso visceral y
para los subtipos luminales, pero sin ningin impacto
demostrado en cuanto a la SG (65-68). Pocos
estudios han evaluado el efecto del inicio temprano
del tratamiento en pacientes asintomaticas, con
sospecha de una recaida en la enfermedad por
elevacion exclusiva de los marcadores tumorales. El
ECC de Kovner, Merimsky, et al. (69,70), aleatorizo
52 pacientes a recibir tamoxifeno con la elevacion
de los marcadores tumorales vs. el inicio del
tratamiento una vez se confirmara la recurrencia.
Los resultados a 5 anos no mostraron diferencias en
términos de las recaidas (25,8% vs. 17,4%, p=0,46).

Otro estudio, esta vez retrospectivo, incluyo 68
pacientes que tenian dos valores consecutivos de
marcadores tumorales elevados, pero sin evidencia
imagenoldgica de la enfermedad. Algunas pacientes
recibieron tratamiento temprano cuando habia
elevacion de los marcadores tumorales, y otras,
tratamiento solo con la confirmacion de la recaida
por imagenes. A 7 afios, se evidencié una mejoria
en la SG en el grupo del tratamiento temprano (42%
vs. 19%, p=0,009) (71,72). Asi pues, los resultados
sobre este tema son contradictorios.

El papel de las células tumorales circulantes (CTC)
se evalué en el ECC SUCCESS A, que reporté la
asociacion entre las CTC detectadas dos anos
después de completar la quimioterapia adyuvante,
en 1087 pacientes con cancer de mama en estadio
lI-11l. Los resultados mostraron un aumento en el
riesgo de morir (3,9 veces) y de recaer (2,3 veces)
cuando se detectaban dichas CTC (73,74). Su valor
pronostico no fue significativo en los tumores HER2
positivo. Por su parte, en un analisis secundario de
un ECC que evalué dos esquemas de quimioterapia
en pacientes con tumores luminales, se encontro
que la deteccion de las CTC cinco anos después del
diagnostico estaba asociada con un incremento en
13 veces el riesgo de recaer vs. aquellas pacientes
que no tuvieron CTC. La evidencia actual es escasa
y no soporta el uso rutinario de las CTC como un
marcador para evaluar la recurrencia temprana, ni
como un factor predictivo (75).

Para concluir el item de los examenes de laboratorio,
resulta necesario resaltar que la fosfatasa alcalina,
un paraclinico ocasionalmente solicitado en el
seguimiento de las mujeres con historia personal
de cancer de mama, no es sensible ni especifico
en la deteccion de las metastasis 6seas (76), por
lo que no se debe solicitar de forma rutinaria, ni
aun cuando se sospecha compromiso metastasico
a hueso.

Como se mencioné desde la introduccion, en el
seguimiento de las pacientes con antecedente
de cancer de mama, no se deben solicitar otras
imagenes corporales (diferentes de la mamografia)
amenos que se sospeche una recurrencia a distancia
de la enfermedad (20,77,78). La solicitud rutinaria
de este tipo de imagenes no ha demostrado ningln
impacto en la SG de las supervivientes de cancer
de mama. A continuacion se hace la relacion de la
evidencia de las imagenes comunmente solicitadas
en este contexto:



Imagenes de torax (radiografia o tomografia):
No se recomiendan para la deteccion
de metastasis pulmonares en pacientes
asintomaticas, ya que tienen una sensibilidad
del 30% y una especificidad del 85% (79,80).

Gammagrafia 6sea: No hay evidencia de que
la deteccion temprana de las metastasis 0seas
cambie el curso clinico de la enfermedad.
Seglin el metaanalisis de Yang, et al., la
sensibilidad de la gammagrafia 6sea para la
deteccion de las metastasis oseas es del 86% y
la especificidad del 81% (81).

Imagenes abdominopélvicas: No se
recomienda la ecografia hepatica ni la TAC
abdominopélvica de rutina. En un estudio
retrospectivo que incluyo 2426 pacientes con
cancer de mama, en quienes se realizaron 6628
TACs en un periodo de 9 anos, se detectaron
Unicamente 13 pacientes con metastasis (tasa
de deteccion del 0,5%). En este estudio, se
realizaron 204 imagenes adicionales: en el
84,6% los resultados fueron normales, benignos
o indeterminados (82).

Tomografia por emision de positrones (PET-CT):
Aunque en el metaanalisis de Pennant, et al. se
observo que es mas sensible (89%) y especifica
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(93%) que las imagenes convencionales para
el diagnodstico temprano de la enfermedad
recurrente, no hay estudios que evallen su
papel en la SG o en la CV de las pacientes con
cancer de mama (83).

En conclusion, si bien los estudios que evallan
la utilidad de las pruebas de laboratorio y otras
imagenes corporales presentan una importante
heterogeneidad en su metodologia, en el momento
de la realizacion (época reciente vs. época antigua)
y en su rendimiento diagnostico para la deteccion
de recaidas a distancia, ningln estudio ha logrado
demostrar un beneficio en los desenlaces fuertes
(SLE, SG, CV), por lo que no se recomienda su
uso rutinario en pacientes asintomaticas, con
antecedente de cancer de mama. Asi pues, el
seguimiento intensivo, con examenes de laboratorio
e imagenes corporales distintas a la mamografia,
no mejora la supervivencia de las pacientes, pero
en cambio si se asocia a tasas significativamente
altas de falsos positivos y negativos (84), con
procedimientos médicos adicionales innecesarios,
con una mayor toxicidad econdomica (16) y la
falsa sensacion de seguridad en los médicos y las
pacientes (17,18). A la fecha, no hay suficiente
evidencia para realizar recomendaciones de
seguimiento segln el subtipo molecular del cancer
de mama.

Tabla 1. Rendimiento de los marcadores tumorales en la deteccion de las metastasis a distancia, en
pacientes con cancer de mama temprano, luego del tratamiento primario (65-68)

Marcador Tumoral Sensibilidad Especificidad VPP VPN
ACE 31-46% 96-99% 67% 88%

CA 15-3 36-54% 96-99% 78% 82%

CA 27-29 58% 98% 83% 93%
ACE + Ca 15-3 49-64% 93% 57% 89%

ACE: antigeno carcinoembrionario; CA 15-3: antigeno de cdncer 15-3; CA 27-29: antigeno de cancer 27-29; VPP: valor predictivo

positivo; VPN: valor predictivo negativo

Revista Colombiana de Cancerologia

59



Revista Colombiana de Cancerologia

60

Evaluacion y seguimiento de los eventos
adversos relacionados con el tratamiento

oncoldgico (Tabla 2)

Las mujeres con cancer de mama pueden
experimentar distintos eventos adversos tempranos
o tardios relacionados con el tratamiento,
incluyendo fatiga, artralgias, cardiotoxicidad,
cambios en el sistema reproductivo, osteoporosis,
dislipidemia y segundos tumores primarios, por lo
que el seguimiento de estas pacientes debe incluir
una adecuada revision por sistemas y los siguientes
estudios:

1. Evaluacién de la salud dsea: La terapia
endocrina produce una pérdida de la densidad
mineral 6sea debido a la regulacion a la baja
de los estrogenos y la testosterona, lo que
puede alterar el recambio déseo y la actividad
osteoblastica. En un metaanalisis del Early
Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group
(EBCTCG), que incluydo 31920 pacientes
posmenopausicas con cancer de mama RH
positivos, se evidencio que el riesgo de fractura
a 5 anos con un inhibidor de aromatasa (lA) es
de 8,2% vs. 5,5% con tamoxifeno (85). Por este
motivo, la guia de ASCO para el manejo de la
osteoporosis en supervivientes sin enfermedad
metastasica, recomienda realizar tamizacion
con densitometria dsea inicial y bienal, a
todas las pacientes con uno o mas factores
de riesgo para fracturas osteoporoticas,
incluyendo pacientes en tratamiento con
IA, tamoxifeno + agonista de la GnRH vy
pacientes con menopausia inducida por la
quimioterapia. Adicionalmente, recomienda
el uso de herramientas de evaluacion del
riesgo como el Fracture Risk Assessment Tool
(FRAX: https: //www.sheffield.ac.uk/FRAX/
tool.aspx?country=9) para cuantificar el riesgo
estimado de fracturas patologicas, incentivar
la realizaciéon de actividad fisica y evitar el
tabaquismo y consumo de alcohol (86).

2. Evaluacion ginecoldgica: El efecto terapéutico
del tamoxifeno se deriva de sus propiedades
antiestrogénicas; sin embargo, tiene una
actividad estrogénica modesta a nivel
endometrial, por lo que puede estar asociado
con hiperplasia, polipos y carcinoma invasivo.
El riesgo de desarrollar cancer de endometrio
en pacientes con tamoxifeno es 2-3 veces
el riesgo de la poblacién general (87). Sin

embargo, el beneficio de realizar la tamizacion
para cancer de endometrio con la ecografia
transvaginal (USTV) o la biopsia de endometrio
no ha mostrado superar sus riesgos. En
un estudio prospectivo de 304 pacientes
posmenopausicas, asintomaticas y con terapia
adyuvante con tamoxifeno, se realizd USTV
anual por 6 anos. Tomando un punto de corte
>9 mm de grosor endometrial, este método
tuvo un bajo rendimiento para la deteccion de
cancer de endometrio, con una sensibilidad del
63,3%, especificidad del 60,4%, VPP del 43,3% y
VPN del 77,5% (88). Por esta razon, el Colegio
Americano de Obstetricia y Ginecologia (ACOG)
recomienda no realizar tamizacion para cancer
de endometrio en pacientes asintomaticas en
tratamiento con tamoxifeno (87), y la guia de
la ACS/ASCO recomienda realizar Unicamente
una evaluacion ginecologica anual en pacientes
posmenopausicas con tamoxifeno (20) sin otras
imagenes adicionales.

Evaluacion de la cardiotoxicidad:  El
tratamiento antineoplasico puede resultar
en cardiotoxicidad temprana o tardia. Esta
puede variar desde la disfuncion ventricular
izquierda hasta la insuficiencia cardiaca
congestiva (ICC), hipertension arterial (HTA),
arritmias, isquemia miocardica, enfermedad
valvular, enfermedad tromboembolica,
hipertension pulmonar y pericarditis. El riesgo
de ICC aumenta de forma proporcional a la dosis
acumulada de antraciclina, siendo alrededor
del 5% con 400 mg/m? de doxorrubicina y del
48% con 700 mg/m? (89). Por otro lado, el uso
de la terapia anti HER2 con trastuzumab tiene
una incidencia de ICC de 0,0-3,9%, aunque la
adicion de pertuzumab no ha demostrado que
aumente el riesgo de cardiotoxicidad (20).
Por este motivo, el consenso de expertos de
la Sociedad Americana de Ecocardiografia en
conjunto con la Asociacion Europea de Imagenes
Cardiovasculares, recomienda, en pacientes con
antraciclinas, realizar una medicion de la funcion
ventricular (FEVI) en tres momentos: al inicio
del tratamiento, al finalizarlo y a los 6 meses.
Si la dosis es >240 mg/m? de doxorrubicina (o
su equivalente), recomiendan la medicion de
la FEVI por cada 50 mg/m? adicional. En el
caso de la terapia anti HER2, se debe realizar
una medicion de la FEVI inicial y cada 3 meses
durante el tratamiento (91).


https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=9
https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=9

Tabla 2. Seguimiento de los eventos adversos relacionados con el tratamiento oncolégico (85-92)

X. Bricefo-Morales, et al.

Recomendaciones para el seguimiento de eventos adversos asociados al tratamiento en la

item

Evaluacion de la
salud ésea

Evaluacion
Ginecoldgica

Evaluacion de
cardio-toxicidad

Evaluacion de
dislipidemia

paciente superviviente de cancer de mama
Recomendacion Consideraciones especiales

Realizar densitometria 6sea basal

y luego, cada 2 anos, en pacientes
postmenopausicas, pacientes con IA,
tamoxifeno + agonista de GnRH, y

pacientes con menopausia inducida por . L o o )
quimioterapia Incentivar la realizacion de actividad fisica y evitar el

. tabaquismo y el consumo de alcohol
Utilizar herramientas de evaluacion

del riesgo como el Fracture Risk
Assessment Tool (FRAX) para cuantificar
el riesgo estimado de presentar fractura
patologica

En ausencia de sangrado vaginal
anormal, no se recomienda realizar

la USTV, en pacientes consumiendo La USTV ni la biopsia endometrial son sensibles ni especificas
tamoxifeno para la deteccion del cancer de endometrio

Se debe tener una evaluacion
ginecologica anual

Antraciclinas: Se recomienda realizar
evaluacion de funcion ventricular
cardiaca basal, al finalizar el tratamiento

y a los 6 meses de finalizado el Si la dosis es >240 mg/m? de doxorrubicina (o su equivalente),
tratamiento se recomienda la medicion de la FEVI previo a cada 50 mg/m?

Terapia anti HER2: Se recomienda adicional de doxorrubicina
realizar evaluacion de funcion

ventricular cardiaca basal, luego cada 3

meses hasta finalizar el tratamiento

Iniciar el tamizaje con un perfil lipidico ~ Educar sobre la importancia de mantener un estilo y habitos
a pacientes >45 afios sin factores de de vida saludables (dieta y peso corporal adecuados,

riesgo, pacientes postmenopausicas, ejercicio, dejar de fumar, etc.)

pacientes en tratamiento hormonal

con |A o con >1 factor de riesgo
cardiovascular (HTA, DM2, obesidad,

ECV, enfermedad autoinmune, aneurisma
aortico toracico, ERC)

En caso de diagnosticarse dislipidemia, se debe realizar el
seguimiento y tratamiento por medicina general, segun las
recomendaciones de las guias de practica clinica colombiana
de dislipidemia, teniendo las siguientes consideraciones:

En poblacion sin enfermedad cardiovascular se recomienda
utilizar la escala de Framinham recalibrada para Colombia,
para clasificar el riesgo y poder dirigir el tratamiento.

Para el tamizaje, realizar en sangre venosa
periférica colesterol total, HDL, TG y
calculo de LDL si los TG son <400 mg/dL
(utilizando la formula de Friedewald), o o Sila paciente esta en manejo hormonal con IA o tamoxifeno
con una medicion directa de LDL si los no hay contraindicacion para recibir hipolipemiantes.

triglicéridos estan >400 mg/dL . . . .
«  En pacientes bajo tratamiento farmacologico

En caso de tener un perfil lipidicq . hipolipemiante, realizar seguimiento del perfil lipidico a
normal, se puede repetir su medicion a las 8 semanas si no hay una respuesta adecuada, o anual
los 2 anos si hay una respuesta adecuada.

IA: Inhibidor de aromatasa; GnRH: hormona liberadora de gonadotropina; USTV: ecografia transvaginal; FEVI: fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo; HTA: hipertension arterial; DM2: diabetes mellitus tipo 2; ECV: enfermedad cerebro-vascular; ERC: enfermedad
renal cronica; HDL: lipoproteinas de alta densidad; TG: triglicéridos; LDL: lipoproteinas de baja densidad
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4. Evaluacion de la dislipidemia: Los IA pueden
aumentar los niveles de colesterol y el riesgo
de diabetes mellitus (DM). La ganancia de peso
puede causar hipertension y resistencia a la
insulina, lo que aumenta el riesgo de enfermedad
cardiovascular. La guia de laACS/ASCO recomienda
monitorear los niveles séricos de lipidos y el riesgo
cardiovascular segin las sugerencias existentes
para las pacientes de alto riesgo. Ademas,
recomienda educar sobre la importancia de
mantener un estilo y habitos de vida saludables
(20). Para la deteccion de la dislipidemia en los
adultos, las Guias de Practica Clinica del Ministerio
de Salud Colombiano recomiendan (92):

a) Iniciar el tamizaje con un perfil lipidico a
pacientes >45 anos sin factores de riesgo,
pacientes posmenopausicas, pacientes en
tratamiento hormonal con un IA o con >1
factor de riesgo cardiovascular (HTA, DM2,
obesidad, enfermedad cerebrovascular,
enfermedad autoinmune, aneurisma aortico
toracico o enfermedad renal cronica).

b) Solicitar colesterol total, HDL, triglicéridos
(TG) y calculo de LDL si los TG son <400 mg/
dL (utilizando la formula de Friedewald), o
con una medicion directa de LDL si los TG
estan >400 mg/dL.

c) En caso de tener un perfil lipidico normal se
puede repetir su medicion a los 2 anos.

d) En caso de diagnosticarse dislipidemia, se
debe realizar el seguimiento y tratamiento por
medicina general, segln las recomendaciones
de las Guias de Practica Clinica Colombiana de
dislipidemia, teniendo en cuenta las siguientes
consideraciones:

« En pacientes sin enfermedad cardiovascular,
se recomienda utilizar la escala de
Framinham recalibrada para Colombia,
para clasificar el riesgo y poder dirigir el
tratamiento.

 Sila paciente esta en manejo hormonal con
IA o tamoxifeno, no hay contraindicacion
para recibir hipolipemiantes.

o Enpacientes bajo tratamiento farmacoldgico
hipolipemiante, se debe realizar seguimiento
del perfil lipidico a las 8 semanas si no hay
una respuesta adecuada, o anual si la hay.

/Quién debe realizar el seguimiento?

Para responder a la pregunta de quién deberia
realizar el seguimiento de las supervivientes de
cancer de mama, se eligieron cinco publicaciones:
dos ECC vy tres articulos relacionados, que
analizaron lo concerniente a los costos y a la
evaluacion de la CV de este grupo de mujeres.

La Dra. Eva Grunfeld ha establecido los
parametros para el seguimiento de las pacientes
supervivientes de cancer de mama por mas de dos
décadas, y ha demostrado que la vigilancia de
rutina por médicos de atencion primaria, en lugar
de médicos especialistas (en Inglaterra y Canada),
se traduce en iguales desenlaces médicos (93,94),
menor costo (95) y mejor satisfaccion (96), sin
afectar su CV (97).

En un primer estudio, se incluyeron (94,96) 296
mujeres con cancer de mama en remision en
estadios I-lll, que recibian seguimiento de rutina
en hospitales generales de Inglaterra, y que fueron
asignadas al azar a continuar manejo en clinicas
ambulatorias, de acuerdo con la practica habitual
(grupo del hospital), o vigilancia por parte de su
médico de cabecera (grupo de medicina general).
La satisfaccion de las pacientes con la atencion
médica recibida se midi6 mediante un cuestionario
aplicado tres veces, durante un periodo de 18
meses. En los resultados iniciales, el seguimiento
por parte de medicina general no se asocio con
un aumento en el tiempo para el diagndstico
de la recurrencia (21 dias vs. 22 dias, para los
grupos de atencion en el hospital vs. medicina
general, respectivamente), o con un aumento de
la ansiedad o deterioro en la CV relacionada con
la salud (94). La actualizacion de este estudio
reveldo que las pacientes asignadas al grupo de
médicos generales presentaban mayor satisfaccion
que aquellas que continuaban el seguimiento
en el centro hospitalario. En el primer grupo de
pacientes también aumenté significativamente la
satisfaccion con respecto a sus niveles previos (96).

En un siguiente ECC (93), Grunfeld, et al.
compararon la atencién a la supervivencia
suministrada por médicos de atencién primaria,
con la ofrecida por médicos especialistas. En
este estudio se aleatorizaron 968 mujeres con
antecedente de cancer de mama temprano,
consideradas libres de enfermedad al momento
de la asignacion, y que habian sido diagnosticadas
entre 9y 15 meses atras. Este trabajo no encontré



diferencias clinicamente significativas en los
desenlaces oncoldgicos de las pacientes, incluida la
tasa de muertes (6,0% vs. 6,2%, para las pacientes
evaluadas por los médicos de atencion primaria
y médicos especialistas, respectivamente) y la
tasa de eventos clinicos graves relacionados con
la recurrencia (3,5% vs. 3,7%, para las pacientes
evaluadas por los médicos de atencion primaria y
médicos especialistas, respectivamente). Tampoco
hubo diferencias en los niveles de CV (p<0,05).

En conclusion, la transicion de la atencion de la
supervivencia del centro oncoldgico al entorno
de atencion primaria no ha demostrado tener
efectos negativos, asi como el seguimiento por
parte de medicina general tampoco se asocia
con peores desenlaces. Incluso, las mujeres con
antecedente de cancer de mama en estadios | y
Il (estadios tempranos) pueden ser vigiladas por
enfermeras entrenadas. En términos de costo-
efectividad, el seguimiento especializado puede
no ser necesario para todas las supervivientes.
Sin embargo, hay que tener en cuenta que los
estudios de la Dra. Grunfeld fueron realizados en
paises del primer mundo, en donde se empodera
y se educa a las pacientes y al personal médico
sobre la enfermedad, con protocolos de vigilancia
estrictos, con un mejor acceso a los servicios
de salud, y con mecanismos de remision directa
al especialista, lo que facilita el tratamiento
oportuno ante la aparicion de signos y sintomas
de alarma. En paises del Tercer Mundo y con
sistemas de salud precarios, o con diagnosticos
mas tardios del cancer de mama, estos hallazgos
no son extrapolables.

Finalizacion del seguimiento

Debido a que el riesgo de recurrencia del cancer
de mama y las complicaciones asociadas a los
tratamientos permanecen de forma indefinida
(20), no existe una edad maxima propuesta para
la finalizacién del seguimiento. La mayoria de las
guias internacionales recomiendan la vigilancia
clinica e imagenoldgica anual, "en adelante”, a
partir del ano tres a cinco (98). Existe cada vez
mas literatura que sugiere que la frecuencia
y la duracion del seguimiento debe responder
principalmente a las necesidades de las pacientes,
y que las guias de manejo no pueden reemplazar
el abordaje personalizado (5,99).
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Especificamente en pacientes ancianas, se ha
discutido el rol de la mamografia de vigilancia
y el mejor momento para suspenderla. Debido a
que las comorbilidades son frecuentes en ellas,
y a que muchas moriran por causas diferentes
del cancer de mama, el sobrediagnodstico y el
sobretratamiento pueden ser muy significativos.
Autores como Freedman, et al. (5) sugieren
realizar un abordaje basado en la funcionalidad
en lugar de la edad. Conforme la edad aumenta,
disminuye la posibilidad de morir por cancer de
mama y asi mismo el beneficio del seguimiento.
Considerando que la tasa de falsos positivos de
la mamografia bienal es del 14-27% a 10 afos, y
que este porcentaje se duplica si la mamografia
se realiza de forma anual (99), estos autores
recomiendan continuar la vigilancia mamografica
bienal a partir de los 70-80 anos, permitiendo
una transicion a un programa de vigilancia menos
intensivo (5). La Guia del Adulto Mayor de la NCCN
(National Comprehensive Cancer Network) plantea
discutir los riesgos vs. beneficios de continuar la
mamografia de vigilancia en supervivientes con
una expectativa de vida <5 anos (100), dado que
sus beneficios son desconocidos (101). Asi, una
vez las pacientes alcanzan la edad de 80 afnos o
tienen una expectativa de vida <5 anos, podria
considerarse la suspension de la mamografia
pero continuando con las evaluaciones clinicas
regulares (5).

En conclusion, a la fecha ningin ECC ha
examinado la cuestion de cuando las pacientes
con antecedente de cancer de mama deben ser
dadas de alta del seguimiento (102), pero parece
razonable suspender, al menos la vigilancia
mamografica, cuando la expectativa de vida de
estas mujeres se vea superada por los potenciales
riesgos de la mamografia de rutina. En mujeres
mayores de 80 anos o con una expectativa de
vida <5 afos, la frecuencia y la duracion del
seguimiento deben responder principalmente a
las necesidades de las pacientes.

Las Tablas 3 y 4 resumen las recomendaciones
para el seguimiento y la evaluacion de los
eventos adversos relacionados con el tratamiento
oncoldgico, en las supervivientes de cancer de
mama, de las principales sociedades cientificas
internacionales (20,41,78,103).
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Tabla 3. Seguimiento de la superviviente de cancer de mama segun las guias internacionales

Historia Clinica y
examen fisico

Mamografia

Ecografia mamaria

Resonancia magnética
mamaria

Laboratorios de rutina

Imagenes de rutina

Marcadores tumorales

NCCN ACS/ASCO

Cada 3-6 meses por los primeros
3 anos, luego cada 6-12 meses
por los siguientes 2 afos, luego

anual

Cada 4-6 meses por los primeros
5 afnos. Anual desde el ano 5

6 meses después de RT en cx
conservadora. Luego anual. No
realizar imagenes mamarias en

mamas reconstruidas

Anual

Considerar como una opcion
en pacientes con riesgo de
desarrollar un segundo cancer de
mama primario >20%

No se recomienda

No se recomienda No se recomienda

No se recomienda

No se recomienda

No se recomienda No se recomienda

ESMO

Cada 3-4 meses por los
primeros 2 anos (cada 6
meses para pacientes de
bajo riesgo y DCIS), cada 6-8
meses por los siguientes 3
anos, luego anual

Anual

Opcional

Puede estar indicada
en pacientes jovenes,
especialmente en casos de
tejido mamario denso y
predisposicion genética o
familiar

No se recomienda

No se recomienda

No se recomienda

Tabla 4. Seguimiento de los eventos adversos relacionados con el tratamiento oncolégico

Examen pélvico

Ecografia transvaginal

Densitometria 6sea

Ecocardiograma

Perfil lipidico

NCCN ACS/ASCO

Anual en pacientes
postmenopausicas en terapia con
SERM

Anual en pacientes con
tamoxifeno y Gtero intacto

No se recomienda -

Basal y cada 2 afos en pacientes
Basal y periodicamente en postmenopausicas con IA,
pacientes con IA o que hayan premenopausicas con tamoxifeno
tenido falla ovarica secundaria al y/o agonistas de GnRH, pacientes
tratamiento con menopausia prematura
inducida por CT.

Considerar ecocardiograma

transtoracico dentro del afio
siguiente de la finalizacion de

la antraciclina en pacientes

con dosis acumulada alta -

(doxorrubicina 2250 mg/m? o

su equivalente), o con dosis

acumulada baja pero con >1

factor de riesgo de falla cardiaca

SegUn riesgo cardiovascular Segun indicacion médica

ESMO

Anual en pacientes con
tamoxifeno

No se recomienda

Regular en pacientes con IA o
supresion ovarica

Pacientes con terapia
hormonal

SERM: modulador selectivo de receptores de estrogenos; IA: Inhibidor de aromatasa; GnRH: hormona liberadora de
gonadotropina; CT: quimioterapia
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Conducta adoptada por la UF de Seno y
Tejidos Blandos y la Unidad de Oncologia
Clinica del INC, para el seguimiento de las
pacientes supervivientes de cancer de
mama (Tabla 5)

Realizar el examen clinico de las mamas cada
3-6 meses los cinco primeros afnos después de
finalizar el tratamiento inicial para el cancer de
mama, o durante el periodo en que la paciente
se encuentre con terapia hormonal adyuvante.
Después del quinto aio o a la finalizacion de la
hormonoterapia adyuvante, el examen clinico
de las mamas debe ser anual.

Realizar la mamografia anual, unilateral (en
caso de mastectomia) o bilateral (en caso de
cirugia conservadora), iniciando a los 6 meses
desde la finalizacion de la radioterapia en
caso de cirugia conservadora, o al afio en caso
de mastectomia.

La ecografia mamaria solo esta indicada
en pacientes jovenes, con mamas densas, 0
ante la presencia de hallazgos mamograficos
que requieran una imagen mamaria
complementaria (nédulo, asimetria, areas de
distorsion de la arquitectura, etc.).

X. Bricefo-Morales, et al.

No esta justificada la RM de las mamas como
parte del seguimiento de rutina.

En mujeres asintomaticas, la evidencia no
muestra un beneficio en SG con la realizacion
de otros paraclinicos o imagenes de rutina,
para la identificacion temprana de metastasis a
distancia; estos se deben solicitar Unicamente
ante la presencia de sintomas o signos clinicos.

Después de completar la adyuvancia, las pacientes
pueden continuar su seguimiento por médicos de
atencion primaria debidamente entrenados.

Se le debe explicar a las pacientes en
seguimiento por antecedente de cancer de
mama, que la solicitud de los paraclinicos
(laboratorios e imagenes) no tiene impacto en
la supervivencia por cancer de mama.

Toda paciente con antecedente de cancer de
mama debe consultar de forma inmediata ante
cualquier signo de alarma: nédulo mamario,
cambios en las caracteristicas de la piel de
la mama, inversion o retraccion del pezon,
telorrea, sintomas respiratorios de reciente
aparicion, cefalea persistente que no mejora
con el tratamiento médico convencional,
dolor abdominal persistente, dolor dseo en
cadera, columna, entre otros.

Tabla 5. Conducta adoptada por las Unidades Funcionales de Seno y Tejidos Blandos y Oncologia
Clinica del Instituto Nacional de Cancerologia

Historia clinica 'y

Recomendaciones para el seguimiento de la paciente superviviente de cancer de mama para la deteccion de recaidas

item

Recomendacion

Consideraciones especiales

o  Tumores luminales de bajo riesgo con terapia hormonal por 5
anos: Seguimiento por oncologia clinica y cirugia de mama y
tejidos blandos intercalados cada 6 meses durante 2 anos. Anual
por cada servicio del segundo al quinto ano y luego seguimiento

anual por medicina general

e Tumores luminales de alto riesgo con terapia hormonal 7-10
anos: Seguimiento por oncologia clinica y cirugia de mama y
tejidos blandos intercalado cada 6 meses durante 2 afos, luego
intercalado anual hasta completar hormonoterapia

examen fisico

Al finalizar la adyuvancia, el
seguimiento lo puede continuar
un médico de atencion primaria
entrenado

o Tumores triple negativos o HER2 positivo: Seguimiento por
oncologia clinica y cirugia de mama y tejidos blandos intercalado
cada 6 meses durante 5 afos, luego intercalado bienal
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Recomendaciones para el seguimiento de la paciente superviviente de cancer de mama para la deteccion de recaidas

item

Mamografia

Ecografia

RM de mamas

Otras imagenes
(Rx./TAC de
torax, ecografia/
TAC de abdomen
o pelvis,
gammagrafia
6sea, PET-CT,
etc.)

Marcadores
tumorales

Recomendacion

Inicio al sexto mes después de la finalizacion de la radioterapia,
en pacientes con cirugia conservadora y a los 12 meses después
de la cirugia en pacientes sometidas a mastectomia

Periodicidad anual; unilateral en pacientes con antecedente
de mastectomia y bilateral en pacientes llevadas a cirugia
conservadora

No se recomienda de rutina

No se recomienda de rutina

No se recomiendan de rutina

No se recomiendan de rutina

Rx: radiografia; TAC: tomografia; PET-CT: tomografia por emision de positrones

66

Consideraciones especiales

En las pacientes llevadas a
reconstruccion mamaria, no se
recomienda de rutina

Solicitar Unicamente en pacientes
jovenes, ante la presencia

de mamas densas o hallazgos
anormales en la mamografia

Solo se recomienda en pacientes
con un riesgo de cancer de

mama >20% a lo largo de la vida,
como aquellas con mutaciones
patogénicas en los genes BRCA1/2,
en quienes la mamografia sea
insuficiente, o para evaluar

la integridad de las protesis
mamarias

Realizar Gnicamente si se sospecha
recurrencia de la enfermedad

a distancia con relacion a los
sintomas expresados por la
paciente, o los hallazgos clinicos
identificados en el examen de
seguimiento

No son sensibles ni especificos
para la deteccion de recurrencia
del cancer de mama
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