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RESUMEN

Introduccidn: el cdncer de mama en el vardn se trata de una enfermedad rara que representa 1
% de todos los canceres en el hombre y menos del 1 % de todos los cdnceres de mama. Debido
a su baja frecuencia, la evidencia disponible es limitada. Los algoritmos diagnostico-terapéuticos
se extrapolan de estudios realizados en el cancer de mama femenino, sin embargo, diferentes
autores apuntan a que se trata de entidades independientes con caracteristicas clinico-
patoldgicas especificas. El retraso diagndstico motivado por la baja concienciacidn poblacional,
la falta de sospecha clinica y un importante componente de estigma social desemboca en una
mayor tasa de diagndstico en fases de enfermedad avanzada y por tanto, de un mal prondstico
que redunda una elevada mortalidad.

Objetivos: realizamos una revisién retrospectiva de cdncer de mama en el varén en nuestra
Comunidad Auténoma para conocer la prevalencia, presentacion clinica, caracteristicas
anatomo-patoldgicas y prondstico en nuestro medio. Contrastamos la informacidn con estudios
previos para identificar posibles diferencias con la literatura.

Material y métodos: planteamos un estudio multidisciplinar y multicéntrico observacional,
descriptivo y retrospectivo. Se incluyen varones mayores de 18 afios con el diagndstico
anatomopatoldgico de cancer de mama tratados en los centros asistenciales de la Comunidad
Auténoma de Aragdn en el periodo comprendido entre enero de 1995 a diciembre de 2022, con
un total de 27 afos y 148 pacientes con un diagndstico definitivo de carcinoma de mama. Se
realiza andlisis descriptivo y analitico con el programa SPSS versidn 25.

Resultados: la edad media de diagndstico es de 67 afios en nuestra serie y como principales
factores de riesgo identificamos los antecedentes familiares de cancer de mama y ovario, asi
como el tabaquismo. En el 78.17% de casos el diagndstico fue motivado por una masa palpable
retroareolar que se confirmd un carcinoma ductal infiltrante en el 88.89% de los casos. Es
relevante el hallazgo de un Ki67 positivo en el 71.3%. El subtipo mas frecuente es el Luminal B,
siendo <10% subtipos mas agresivos como Her2+ (0.7%) o triple negativo (5.22%). La cirugia es
el tratamiento de eleccidén, realizando una mastectomia en el 90.34% de los casos. La
linfadenectomia axilar se realizé en un 46.89% de los casos, justificado por el estadio avanzado
que presentan en el diagndstico (40.16% locorregional). Metastasis al diagndstico se
evidenciaron en un 7.38% de los casos. Respecto al prondstico, presentan una tasa de recidiva
del 24.1%, siendo la mas frecuente a distancia en un 84.38%. La mortalidad atribuida al cancer
de mama en el vardn es de 14.6%. Nuestros resultados son concordantes con la bibliografia
consultada, siendo esta serie una de las mas largas disponibles actualmente.

Conclusiones: existen diferencias en la presentacion y evolucién del cdncer de mama del vardn
respecto a la mujer que lo define como una entidad propia. En comparacion, el diagndstico es
tardio y el prondstico desfavorable. Estos aspectos son modificables con la aplicacién de
campafias de sensibilizacién poblacional y sanitaria. La investigacidon y los estudios centrados en
el varén, como el nuestro, pueden contribuir a un mejor conocimiento de la enfermedad, asi
como la creacién de protocolos de tratamiento adyuvante ajustado a sus caracteristicas
particulares.

Palabras clave: cancer de mama vardén. Luminal. Cirugia mamaria. Hormonoterapia



ABSTRACT

Introduction: Breast cancer in men is a rare disease, accounting for 1% of all cancers in males
and less than 1% of all breast cancers. Due to its low frequency, the available evidence is limited.
Diagnostic and therapeutic algorithms are extrapolated from studies conducted on female
breast cancer; however, different authors suggest that these are independent entities with
specific clinical-pathological characteristics. The diagnostic delay, driven by low public
awareness, lack of clinical suspicion, and a significant social stigma, leads to a higher rate of
diagnosis in advanced disease stages and, consequently, a poor prognosis resulting in high
mortality.

Objectives: We conducted a retrospective review of male breast cancer in our Autonomous
Community to understand the prevalence, clinical presentation, anatomopathological
characteristics, and prognosis in our region. We compared the information with previous studies
to identify possible differences with the literature.

Material and Methods: We designed a multidisciplinary, multicenter observational, descriptive,
and retrospective study. We included males over 18 years with the anatomopathological
diagnosis of breast cancer treated in healthcare centers in the Autonomous Community of
Aragon from January 1995 to December 2022, covering a total of 27 years and 148 patients with
a definitive diagnosis of breast carcinoma. Descriptive and analytical analysis was performed
using SPSS version 25.

Results: The average age of diagnosis in our series is 67 years, with family history of breast and
ovarian cancer, as well as smoking, identified as the main risk factors. In 78.17% of cases, the
diagnosis was prompted by a palpable retroareolar mass, confirmed as infiltrating ductal
carcinoma in 88.89% of cases. A positive Ki67 was found in 71.3%. The most common subtype is
Luminal B, with less than 10% being more aggressive subtypes such as Her2+ (0.7%) or triple-
negative (5.22%). Surgery is the treatment of choice, with mastectomy performed in 90.34% of
cases. Axillary lymph node dissection was performed in 46.89% of cases, justified by the
advanced stage at diagnosis (40.16% locoregional). Metastases at diagnosis were evident in
7.38% of cases. Regarding prognosis, there is a recurrence rate of 24.1%, with distant recurrence
being the most common at 84.38%. The mortality attributed to male breast cancer is 14.6%. Our
results are consistent with the literature consulted, making this series one of the longest
currently available.

Conclusions: There are differences in the presentation and progression of male breast cancer
compared to women, defining it as a distinct entity. In comparison, diagnosis is delayed, and the
prognosis is unfavorable. These aspects can be modified with the implementation of public and
healthcare awareness campaigns. Research and studies focused on men, like ours, can
contribute to a better understanding of the disease, as well as the creation of adjuvant
treatment protocols tailored to their particular characteristics.

Keywords: male breast cancer. Luminal. Breast surgery. Hormone therapy.
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INTRODUCCION

El cdncer de mama masculino representa menos del 1 % de todos los canceres en hombres y
menos del 1 % de todos los canceres de mama. A pesar de los escasos datos, se ha demostrado
gue las tasas anuales de incidencia van en aumento, oscilando entre el 5y 15%. Se debe de tener
en cuenta que, ademds, encontramos variaciones segln drea geogrdfica y entre diferentes
grupos étnicos, siendo mayor en los varones afroamericanos (1,2).

La edad promedio en el momento del diagndstico es entre 5y 10 afios mds tardia en los varones,
con una media de 67 aifos en comparacion con los 62 anos en las mujeres. Como muchos otros
tipos de cancer, la incidencia de cancer de mama en el varén aumenta con la edad. De esta
forma, la incidencia en personas menores de 50 afos es del 0,2 por 100 000, mientras que
aumentaba a 6,3 por 100 000 en personas mayores de 65 afios (2—4).

Al tratarse de una enfermedad rara, los datos actuales sobre el tratamiento y su seguimiento
Optimos son todavia limitados. La mayoria de los algoritmos son extrapolados de la gran
cantidad de estudios realizados en la mujer, siendo especialmente escasos los datos acerca del
seguimiento de varones supervivientes de cancer de mama. La evidencia disponible en relacion
con este subgrupo de pacientes deriva de pequeias series de casos retrospectivas o de bases

de datos disefiadas para otros propdsitos. Sin embargo, las caracteristicas clinico-patoldgicas del
cancer de mama masculino difieren de las del cancer de mama femenino. Ademas, los factores
biolégicos, como las diferencias anatdmicas y la regulacion hormonal, pueden contribuir a
diferentes respuestas al tratamiento. Por lo tanto, se requiere un enfoque especifico y

multidisciplinar dedicado al tratamiento éptimo del cancer de mama masculino (3,5,6) .

Respecto a la etiologia del cdncer de mama en el varén se deben de tener en cuenta la
interaccion de diferentes factores de riesgo (Tabla 1), siendo los mas importantes las mutaciones
genéticas.

Como hemos comentado anteriormente, se han identificado varios genes de alta penetrancia
siendo los mas estudiados las mutaciones en los genes BRCA1 y BRCA2, presente entre un 4-
40% de los casos. Actualmente, las mutaciones BRCA2 se consideran el principal factor de riesgo
genético del cdncer de mama masculino, con un riesgo acumulado ajustado por edad de hasta
un 6,8%, con una edad mas temprana en el momento del diagnéstico (mediana: 58,8 afios)
Debido por tanto a esta fuerte asociacion entre las mutaciones BRCA2 y el cdncer de mama en
el varén, las guias americanas recomiendan asesoramiento y pruebas genéticas de forma
sistematica (2,3,7,8).

En segundo lugar, los antecedentes familiares positivos de cdncer de mama y ginecoldgicos,
tanto en los varones como en las mujeres. Por ultimo, enfermedades que predisponen a
desequilibrios hormonales, se ha demostrado que la disminucidn a la exposicién a los
andrégenos o aumento a la exposicion a los estrégenos estad asociado a un mayor riesgo, asi
como el uso de antiandrégenos y estrégenos en el tratamiento del cancer de prdstata o la
administracion de estrogenos en transexuales. El sindrome de Klinefelter aumenta el riesgo de
20 a 50 veces mayor respecto a la poblacién general masculina. Otras causas de este
desequilibrio hormonal de origen enddgeno es la obesidad, la patologia testicular como la
orquitis o la epididimitis (1-3,9,10).



Otros genes de penetrancia moderada que se describen en literatura son CHEK2 (Riesgo Relativo
de 10,3, IC del 95 % 3,5-30,0), PTEN (Sd. de Cowden), BRIP1, ATM y por ultimo PALB2 con una
incidencia acumulada del 1-2%- (3,11).

FACTORES DE RIESGO CANCER DE MAMA EN EL VARON

Factores de riesgo generales

Edad

Antecedentes familiares de cancer de mama
Niveles de estrégeno elevados

Obesidad

Ginecomastia

Orquitis/epididimitis

Sd de Klinefelter

Administracién externa de estradiol y testosterona
Radiacion

Factores de riesgo genéticos

Demostrados: BRCA 2 y BRCA 1

Posibles: PALB2, CHEK2, BRIP1 y ATM

Tabla 1. Factores de riesgo

La presentacion mas tipica del tumor de mama en varones es la aparicién de masa palpable
indolora unilateral de localizacion central retroareolar. Otras formas menos comunes incluyen
secrecién o sangrado del pezdn, retraccidn de la piel, ulceracion de la misma vy la presentacién
como adenopatia axilar palpable o clinica relacionada con la afectacion metastasica a distancia.

Debido al estigma que representa esta enfermedad en los varones, en estudios realizados entre
1941 y 1995 los pacientes consultaban tras 21-29 meses desde la aparicién del primer sintoma.
Estudios mas recientes documentan una reduccién actual hasta 6-10 meses, igualmente
prolongada. Por ello el diagndstico se realiza de forma tardia y en estadios avanzados que
condiciona el mal pronéstico. La falta de mamografias de screening en los hombres aun con
factores de riesgo, la falta de concienciacidn por parte de los pacientes que desconocen tener
glandula mamaria segun encuestas realizadas previamente y un retraso en la derivacién a
atencién especializada por falta de sospecha justifican esta demora. Por ello insistir en la
importancia de las campaias de sensibilizacion tanto poblacional como sanitaria y la necesidad

de autoexploracién también en los varones (6,7,11-14). 70

Legend (Sex)
La afectacidn axilar al diagnodstico se presenta en un 43% . B Femae
de los casos. En los estadios avanzados con afectacién a H Mal

distancia las metastasis 6seas son las mas frecuentes,
seguidas de las pulmonares (6).

Figura 1. Distribucion del estadio del cdncer de mama por sexo.

Percent of cases

Generado a partir de casos de incidencia SEER entre 2010 y
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La mamografia y la ecografia mamaria son las pruebas de imagen de eleccién para el diagndstico
de cancer de mama en el varén. Las principales caracteristicas de esta prueba incluyen una masa
de mayor intensidad con bordes borrosos y en la mayoria de los casos incluye
microcalcificaciones. A todas las lesiones sospechosas se les debe de realizar una bipsia con
aguja gruesa para el estudio anatomopatoldgico (12,15).

Respecto a la histologia, el mas frecuente es el carcinoma ductal infiltrante, representando entre
el 86-97%, seguido del carcinoma lobulillar infiltrante. La mayoria de carcinomas de mama en el
varon expresan receptores de estrégeno y progesterona (RE+y RP+) y presentan receptores del
factor de crecimiento epidérmico humano 2 (HER-2) negativos (3,6,7,11).

Por lo tanto, basandonos en la inmunohistoquimica, el subtipo luminal representa la mayoria,
con un 42 % de tumores luminal A, 49 % de tipo luminal B/HER2 negativos, y 8% luminal B/HER2
positivo. Los subtipos HER2-positivo y triple negativo fueron extremadamente raros (6,11,16).

a Molecular subtypes b Receptor expression
B Luminal Alike
ARs
® Luminal B-like, HER-2-negative
Luminal B-like, HER-2-positive PR+ 81.90%

B HER-2-positive (nonluminal )

W Basal-like

ner2+ | 8.70%

0.1% Triple negative 0.30%

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Figura 2. Subtipos moleculares de 1483 tumores de cancer de mama masculino basados en la definicion del Consenso
de St. Gallen de 2013. B Proporcion relativa de expresion de receptores hormonales en una cohorte de 994 cdnceres
de mama masculinos (6).

El manejo terapéutico actual de esta entidad se basa en protocolos derivados de multiples
estudios previos realizados en mujeres. En estadios localizados en la mama o con afectacion
locorregional, el tratamiento de eleccion es la cirugia. El tratamiento adyuvante debe de ser
individualizado y adaptado al riesgo. Los resultados histolégicos y el estadio al diagndstico son
algunos de los factores prondstico que condicionaran la eleccién del tratamiento posterior con
quimio radio u hormonoterapia. (3).

Respecto a la quimioterapia neoadyuvante no hay evidencia disponible por lo que se utilizan las
mismas indicaciones que en mujeres, se puede plantear en pacientes en los que se desea reducir
el tamafo del tumor de mama (p. ej., pacientes con tumores grandes no resecables de inicio
para lograr margenes negativos) o para pacientes con ganglios clinicamente positivos. La
hormonoterapia en este momento no estd indicada ya que la neoadyuvancia se reserva para
subtipos de tumores agresivos con receptores hormonales negativos (6).

Las técnicas quirargicas clasicas descritas en la literatura son tres: mastectomia simple donde se
realiza la escision completa del complejo pezdn-areola, la piel circundante, la glandula y la grasa
subyacente sin realizar gesto sobre la axila. La mastectomia radical modificada en la que se



realiza la misma técnica que en la mastectomia simple, pero afiadiendo la linfadenectomia axilar
(LA) y la tumorectomia en la que la lesidn se extirpa con un margen de seguridad de 1 - 2 mm
(17).

La literatura reporta un mayor uso de la mastectomia radical modificada en varones,
ascendiendo hasta un 70% de los casos, en lugar de cirugia conservadora (CC) aunque se trate
de tumores T1NO. La realizacién de esta cirugia mas radical puede ser debido a la localizacién
central del tumor con mayor probabilidad de afectacidn del complejo areola-pezén en el
momento del diagndstico, ademas de menor importancia de la estética con la preservacién del
mismo. Sin embargo, a pesar de ser menos comun, se ha demostrado con la CC (sobre todo en
tumores <2cm) y radioterapia externa sobre el lecho quirdrgico una tasa de supervivencia
equivalente con mejores resultados estéticos y menos impacto psicoldgico, por lo que se debe
de tener en cuenta como una posible alternativa (5,7,17-20).

La biopsia selectiva del ganglio centinela tiene las mismas indicaciones que en el cancer de
mama femenino, por tanto, se realiza siempre que la axila sea clinica y radioldgicamente
negativa, evitando asi los posibles efectos secundarios de la LA (3,17,20).

Sobre el tratamiento adyuvante no disponemos de estudios aleatorizados. Multiples estudios
retrospectivos muestran mejores resultados en términos de recurrencia local con radioterapia
locorregional (pared toracica o ganglios) posterior a la mastectomia, en presencia de factores
de mal pronéstico como son el tamafo si son tumores >5 cm o afectacion axilar extensa (>4
ganglios linfaticos) (15,21-23).

Dado que la mayoria de los casos son RH+, se requiere terapia hormonal adyuvante. El
tratamiento de eleccién es el tamoxifeno durante 5 afios (bloqueando los receptores
estrogénicos). En pacientes con contraindicaciones para el este farmaco, se debe administrar un
agonista de la hormona liberadora de gonadotropina en combinacidon con un inhibidor de la
aromatasa (GnRH/IA). La decisidn de extender la duracion a 10 afios debe ser individualizada y
deben tenerse en cuenta los factores de riesgo pronéstico (6,7,24,25).

La toxicidad de la hormonoterapia no estd bien estudiada en los hombres, pero pequefios
estudios sugieren que los sofocos, el aumento de peso, la disminucidon de la libido o la disfuncidn
sexual son comunes en los hombres que toman tamoxifeno. Destacar que uno de cada cuatro
hombres interrumpe prematuramente la terapia endocrina adyuvante debido a los efectos
secundarios, por ello la importancia del estrecho seguimiento y tratamiento, asi como apoyo
psicoldgico y derivacion al urélogo-andrélogo (5,6).

Multiples estudios observacionales han sugerido menores tasas de mortalidad y menor
recurrencia en hombres que recibieron quimioterapia adyuvante. Las caracteristicas de alto
riesgo de recurrencia similares a las de las mujeres deben usarse para identificar a los pacientes
que podrian beneficiarse de dicho tratamiento. Estas caracteristicas pueden incluir receptores
hormonales negativos o resistentes a la hormonoterapia, la extensién visceral o enfermedad
rapidamente progresiva. Las puntuaciones de recurrencia de genes como Oncotype y
Mammaprint ha sido ampliamente aceptado para su uso en el cancer de mama en la mujer con
receptores hormonales positivos para evaluar el riesgo de recurrencia a distancia en un plazo de



10 aiios y el beneficio potencial de la quimioterapia adyuvante. En varones su uso esta menos
extendido ya que los estudios actuales disponibles son limitados (3,4,25-28).

La eficacia de las terapias adyuvantes dirigidas a HER2 es incierta en los varones. Sin embargo,
dado el beneficio sustancial observado con la terapia adyuvante dirigida a HER2 en mujeres y la
ausencia de una justificacion bioldgica para las diferencias en la respuesta segun el sexo, la
recomendacion actual es utilizarlo (6).

El cdncer de mama en el vardn metastdsico no hay datos prospectivos disponibles. La
hormonoterapia es el tratamiento de primera linea, siendo el tamoxifeno el fdrmaco de eleccidn.
Otras opciones incluyen IA con o sin agonista de GnRH, mientras que se encontré que la
combinacion tiene mejores resultados en comparacién con la IA como agente Unico. El
fulvestrant, regulador negativo selectivo del receptor de estréogeno, también se ha utilizado. Por
ultimo, se puede valorar los inhibidores de CDK 4/6 con las mismas indicaciones que en
pacientes mujeres (3,6,25).

Como se ha visto anteriormente, las metastasis 6seas son las mas frecuentes, y pueden ser
tratadas con agentes antirresortivos o radioterapia paliativa para prevenir complicaciones y la
progresion tumoral. Las metdstasis pulmonares aisladas o Unicas se suelen beneficiar en mayor
medida de la cirugia. Las cerebrales pueden ser tratadas mediante radioterapia holocraneal o
radiocirugia estereotdxica con una mediana de supervivencia segun la literatura de solo 6,5
meses (28,29).

En cuanto al seguimiento, aun no se dispone de evidencia suficiente para determinar si los
supervivientes se benefician de la deteccidon contralateral con mamografias después de la
mastectomia. Si bien los varones con cancer de mama previo tienen un riesgo relativo 30 veces
mayor de sufrir un cancer primario contralateral en comparacion con la poblacién general (en
caso de las mujeres, este riesgo es entre 2-4 veces mayor), el riesgo absoluto sigue siendo
pequefio (0,1%/afio) (6,8).

Los factores prondstico mas importantes son el estadio, con el tamafio tumoral y la afectacion
axilar. La edad avanzada, el alto grado del tumor y los subtipos desfavorables como el triple
negativo y los tumores HER-2+ también se asocian con un peor prondstico (30,31).

El vardncon esta patologia presenta un peor prondstico y mayor mortalidad, con una
supervivencia global de 5 afios menor respecto a las mujeres. La presentacion en pacientes de
mayor edad con multiples comorbilidades asociadas y el diagndstico tardio pueden justificar
estos datos. Sin embargo, cuando se comparan por estadio y edad, los varones parecen tener
un prondstico comparable con el de las mujeres (6,15,26).

Los resultados de la investigacion en el cancer de mama en la mujer durante las udltimas 3
décadas muestran una mejora estadisticamente significativa de la supervivencia libre de
enfermedad, disminuyendo a lo largo de los afos, tendencia no observada en los varones. De
nuevo, evidenciando la necesidad de ampliar estudios en el varén que permitan aplicar
tratamientos adaptados a las diferencias clinicas y anatomo-patoldgicas de la enfermedad y
crear en el futuro protocolos especificos (32)



MATERIAL Y METODOS

Estudio multidisciplinar y multicéntrico observacional, descriptivo y retrospectivo, llevado a
cabo en la Comunidad Auténoma de Aragdn, incluyendo los hospitales de la provincia de
Zaragoza donde se realiza cirugia de la mama: el H. Universitario Miguel Servet, el H. Clinico
Lozano Blesa, el H. Nuestra Sefiora de Gracia y H. Ernest Lluch en Calatayud. En Huesca el H. San
Jorge y el H. de Barbastro. De la provincia de Teruel el H. Obispo Polanco y el H. de Alcafiz. Se
han incluido todos los varones con el diagnéstico de cancer de mama desde enero de 1995 hasta
diciembre de 2022 (27 afios).

Los criterios de inclusion fueron: pacientes mayores de 18 afios con diagndstico
anatomopatoldgico compatible con cancer de mama. Para el reclutamiento se ha solicitado la
colaboracidn del Servicio de Archivos y Documentacidn para seleccionar los diagndsticos segun
CIE-9 hasta 2015 y posteriormente CIE-10 hasta diciembre de 2022 con la codificaciéon de
neoplasia de mama vardn. Se completd la busqueda revisando todos aquellos pacientes varones
a los que se les habia realizado una biopsia de la mama. Se obtuvieron 427 pacientes que tras
un cribado inicial, descartando resultados benignos en la anatomia patoldgica de las biopsias, se
reduce la lista definitiva a 148 pacientes entre todos los hospitales, lo cual constituye una de las
series mas largas disponibles.

Para el estudio estadistico se ha utilizado el programa SPSS versidn 25. Se ha realizado un andlisis
descriptivo de las variables mds importantes a través de la tabla de frecuencias y graficas
correspondientes. Para las variables cuantitativas, ademas hemos incluido la media, mediana,
moda, valor minimo y maximo, y los cuartiles. En caso de cuantitativas continuas ademas hemos
realizado intervalos. Las variables cualitativas han sido descritas mediante la tabla de
frecuencias y la gréfica de sectores o barras.

Este estudio cumple con la Declaracién de Helsinki y de bioética de investigacion clinica. El
proyecto se plantea siguiendo los requisitos de la Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion
Biomédica y los principios éticos aplicables., y fue aprobado por el Comité de Etica de la
Investigacion de la Comunidad de Aragdn (CEICA) en su reunidn del dia 05/04/2023, Acta No
07/2023 con la versidn 2.0 28/03/2023 con numero de protocolo: P123/126.



Porcentaje

RESULTADOS

Finalmente se incluyeron un total de 148 pacientes varones con un diagndstico definitivo
anatomopatoldgico de carcinoma de mama. Destacar la limitacidn que supone ser un estudio
retrospectivo y multicéntrico, con la dificultad en la recogida de algunos datos, reflejado en las
tablas como datos ausentes.

Respecto a la epidemiologia, centrdandonos en el Hospital Miguel Servet del que disponemos los
datos, el cancer de mama en el varén representa un 1% del total de cadnceres de mama operados.
Si los agrupamos segun el aifio de diagndstico, observamos una tendencia al alza en la ultima
década en todas las provincias (Tabla 2).

Casos / 5 afios HUMS Zaragoza Huesca Teruel
1995-2000 5 5 5 3
2001-2005 7 16 3 4
2006-2010 14 19 2 4
2011-2015 15 27 5 3
2016-2020 15 26 7 0

Tabla 2. Diagndsticos cada 5 afios en el HUMS y agrupado por provincias

La primera variable a estudio y con una importante repercusién terapéutica y prondstica es la
edad al diagndstico. Utilizamos el test y las gréficas de normalidad de Kolmogorov para la
variable cuantitativa, de esta forma vemos que presenta cierta linealidad, con un p-valor
superior de 0,150 superior a 0,05 (Figura 3).

Tenemos una muestra de pacientes con una edad media de 67,58 afnos, la edad mas frecuente
es de 66 afos y la edad minima es de 37 afios siendo la maxima de 91 afios (Tabla 3).
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Figura 3. Grdfica Kolmogorov de normalidad para la edad al diagndstico
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148

67,58
67,00
66
37
91
59,00
67,00
77,00

Tabla 3. Descriptiva variable edad



El 72.4% de nuestros pacientes tienen mas de 61 afios (43.3% entre 61-76 y 29% > de 77 afios,
se trata por tanto de pacientes de edad avanzada. El diagndstico en pacientes menores de 46

afios es muy poco frecuente (Tabla 4)

EDAD AL DIAGNOSTICO AGRUPADO

Frecuencia Porcentaje % valido % acumulado

<=37 1 7 7 7
38-45 3 2,0 2,0 2,7
46 - 52 13 8,8 8,8 11,5
53-60 24 16,2 16,2 27,7
61 - 68 34 23,0 23,0 50,7
69 - 76 30 20,3 20,3 70,9
77 - 83 29 19,6 19,6 90,5
84+ 14 9,5 9,5 100,0
Total 148 100,0 100,0

Tabla 4. Variable edad agrupada.

Para la recogida de las caracteristicas demograficas se han tenido en cuenta aquellos que segin
la bibliografia actian como factores de riesgo para desarrollar cdncer de mama en los varones.
El 46.85% presentaban al menos algun factor de riesgo, siendo el mas frecuente el tabaquismo
y los antecedentes familiares (Tabla 5Tabla 5).

El mds importante como se ha comentado en la introduccidn son los antecedentes familiares,
se han tenido en cuenta todos aquellos tumores ginecolégicos o de mama tanto en hombres
como en mujeres de familiares de primer grado. Habito tabaquico o tabaquismo consideramos
segln la definicidn de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), aquella persona que fuma o
ha fumado diariamente durante el ultimo mes independientemente de la cantidad de cigarrillos.
De nuevo la definicién de la OMS segun la cual obesidad es un indice de Masa Corporal (IMC)
>30y sobrepeso un IMC entre 25 — 29, considerando en nuestro estudio ambos como factor de
riesgo. Enfermedad hepatica se considerd tanto esteatosis como cirrosis, con un caso especifico
de elevacién de transaminasas sin origen filiado. Respecto a la enfermedad prostatica se han
tenido en cuenta tanto enfermedades neoplasicas como la hiperplasia benigna de proéstata.
Alteracién estrogénica consideramos los desequilibrios hormonales como por ejemplo los
debidos a tratamientos de neoplasias de prdstata con antiandrogenos y estrégenos o la
administracién de estrégenos en transexuales. Por ultimo, enfermedad testicular se refiere
tanto la orquitis como a la epididimitis o tumores.

DEMOGRAFICOS Frecuencia Porcentaje % valido % acumulado

Antecedentes familiares

Datos ausentes 7 4,7 - -

No 106 71,6 75,18 75,18

Si 35 23,6 24,82 100,00
Tabaquismo

Datos ausentes 7 4,7 - -

No 103 69,6 73,05 73,05
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Si 38 25,7
Obesidad/sobrepeso

Datos ausentes 7 4,7

No 118 79,7

Si 23 15,5
Enfermedad hepatica

Datos ausentes 7 4,7

No 134 90,5

Si 7 4,7
Enfermedad prostatica

Datos ausentes 4 2,7

No 119 80,4

Si 25 16,9
Klinefelter

Datos ausentes 5 3,4

No 143 96,6
Alteracion estrogénica

Datos ausentes 5 3,4

No 142 95,9

Si 1 ,7
Enfermedad testicular

Datos ausentes 8 5,4

No 138 93,2

Si 2 14

Tabla 5. Factores de riesgo

La presentacidn clinica en la mayoria de los pacientes
fue la aparicion de una masa palpable en mama
(Figura 4). Esta tumoracion es de predominio
retroareolar con una lateralidad respecto a las dos

Frecuencia

mamas similar. La demora en solicitar atencién
médica oscila entre 6-12 meses.

26,95 100,00
83,69 83,69
16,31 100,00
95,04 95,04
4,96 100,00
82,64 82,64
17,36 100,00
100,0 100,0
99,30 99,30
0,70 100,00
98,57 98,57
1,43 100,00
80
7817
70
60
50
40
30
20
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775 7040 282 21 1,41 07
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Figura 4. Grdfico de barras motivo de consulta.

El diagndstico se confirma con la prueba de imagen, ya sea mamografia o ecografia, en forma

de nédulo con un tamafio entre 11 y 30mm (74.74%). Un 40% presentaban segun la clasificacion

TNM una T22. En cuanto al estadiaje, la mitad de los pacientes (52.46%) presentan una

enfermedad confinada en la mama, sin embargo, un 40% presentaba afectacidon axilar al

diagnostico y un 7.38% se tratan de tumores metastasicos (Tabla 6)
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DIAGNOSTICO Frecuencia
Motivo de consulta
Datos ausentes 6
Adenopatia 2
Enf. Paget 1
Hallazgo incidental 4
Masa palpable 111
Retraccion pezén 11
Telorrea 10
Ulcera cutanea 3
Localizacion
Datos ausentes
Cuadrante inferior externo 3
Cuadrante inferior interno
Cuadrante superior externo 11
Cuadrante superior interno 2
Retroareolar 123
Lateralidad
Datos ausentes 2
Bilateral
Derecho 63
lzquierdo 79
Tamaiio radiolégico
Datos ausentes 53
0-10 mm 7
11-20 mm 43
21-30 mm 28
31-40 mm 10
Estadiaje
Datos ausentes 26
Local 64
Locorregional 49
Metastdsico 9

Tabla 6. Caracteristicas al diagndstico

Porcentaje

4,1
1,4
7
2,7
75,0
7,4
6,8
2,0

6,1
2,0
0
7,4
1,4
83,1

1,4
2,7
42,6
53,4

35,81
4,73
29,05
18,92
6,76

17,6
43,2
33,1

6,1

% valido

1,41
0,70
2,82
78,17
7,75
7,04
2,11

2,16

7,91
1,44
88,49

2,74
43,15
54,11

7,36
45,27
29,47
10,53

52,46
40,16
7,38

% acumulado

1,41
2,11
4,93
83,10
90,85
97,89
100,00

2,16
2,16
10,07
11,51
100,00

2,74
45,89
100,00

7,36
52,63
82,1
92,63

52,46
92,62
100,00

La recogida de los datos sobre la realizacién del estudio genético presenta la limitacién del

estudio descriptivo retrospectivo y multicéntrico. La respuesta “no” hace referencia tanto a

estudio no realizado como estudio negativo para mutacion por lo que es dificil de cuantificar en

cuantos casos realmente se realizé dicha prueba (Tabla 7).

Estudio genético

Datos ausentes 42
No 101
Si 5

Tabla 7. Estudio genético

28,4
68,2
3,4

95,28
4,72

95,28
100,00
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El un carcinoma ductal infiltrante es el tipo histoldgico mds frecuente con un 88.89% de los casos

y el grado nuclear 2 representa el 64.52%. El resto representan cada uno de ellos menos del 5%.

Respecto a la inmunohistoquimica, casi un 90% presentan receptores hormonales positivos

(Tabla 9), siendo mas frecuente el receptor de estrégenos. Factores de mal prondstico como son

el HER 2+ o el Ki 67 alto (considerandose positivo <15%) representan un 12.8% y un 71.3%

respectivamente (Tabla 8).

INMUNOHISTOQUIMICA Frecuencia

Histologia
Datos ausentes
Carcinoma ductal in situ
Carcinoma ductal
infiltrante
Carcinoma lobulillar
infiltrante
Carcinoma papilar
Otro

Receptor de estrégenos
Datos ausentes
Negativo
Positivo

Receptor de progesterona
Datos ausentes
Negativo
Positivo

HER2
Datos ausentes
Negativo
Positivo

Ki67
Datos ausentes
Negativo
Positivo

Citoqueratina 19
Datos ausentes
Negativo
Positivo

Grado
Datos ausentes
G1
G2
G3

Scarff Bloom
Datos ausentes
1-4
5-7
8-9

Tabla 8. Caracteristicas inmunohistoquimicas

128

137

19
125

16
115
17

40

31

77

94

46

24

21

80

23

53

77
10

Porcentaje

2,7
4,1
86,5

1,4

2,7
2,7

2,0
5,4
92,6

2,7
12,8
84,5

10,8
77,7
11,5

27,0
20,9
52,0

63,5
5,4
31,1

16,2
14,2
54,1
15,5

35,8
5,5
52,0

6,8

% valido

4,17
88,89

1,39
2,78

2,77

5,52
94,48

13,19
86,81

87,12
12,88

28,70
71,30

14,8
85,2

16,94
64,52
18,55

8,4
81,1

10,5

% acumulado

4,17
93,06

94,44
97,22

100,00

5,52
100,00

13,19
100,00

87,12
100,00

28,70
100,00

14,8
100,0

16,94
81,45
100,00

8,4
89,5
100
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Receptor progesterona

Negativo Positivo
Receptor estrogenos Negativo 62,5% 37,5%
Positivo 10,2% 89,1%

Tabla 9. Tabla cruzada receptores hormonales.

El 82.09% se trata de tumores luminales. El subtipo molecular mas frecuente es el Luminal B,
siendo este RE+, RP +/-, HER2-, Ki67 elevado. La tabla también consta del subtipo Luminal A/B
por la dificultad en la recogida de datos respecto al Ki67. Encontramos en un 11.94% los
receptores hormonales positivos acompafiados de un HER2+. En tercer lugar, el subtipo triple
negativo con un 5.22% y por ultimo, muy poco frecuente, con <1%, el subtipo Her2+ (Tabla 10;

Figura 5).

INMUNOHISTOQUIMICA Frecuencia Porcentaje % valido % acumulado

Subtipos moleculares
Datos ausentes 14 9,5 - -
Luminal A 24 16,2 17,91 17,91
Luminal B 64 43,2 47,76 65,67
Luminal A/B 22 14,9 16,42 82,09
Luminal B Her2 + 16 10,8 11,94 94,03
Her2+ 1 ,7 ,75 94,78
Triple negativo 7 4,7 5,22 100,0

Tabla 10. Subtipos moleculares

50
47,76

40

30

Frecuencia

20

EL 16,42

10 11,94

5,22 075

Luminal B Luminal A Luminal /B Luminal B Her2 +  Triple negativo Her2+

Figura 5. Grdfico de barras subtipos moleculares

En cuanto al tratamiento, 135 pacientes fueron sometidos a cirugia (91.2%), siendo la
mastectomia la técnica de eleccidn. La linfadenectomia axilar se realizé en un total del 46.89%
de los casos; en un 41.38% de forma directa por la presentacién clinica o por presentar pruebas
radioldgicas sospechosas de malignidad. En el 5.51% se completd tras biopsia selectiva del
ganglio centinela. La tumorectomia o cirugia conservadora asilada se ha realizado en un 2.07%
(Tabla 11).
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El resultado definitivo de tamafio histolégico en la pieza de anatomia patolégica el 44.07% se

encuentran entre 11 y 20mm.

Tras la cirugia, un 86.72% de pacientes recibieron algun tipo de tratamiento adyuvante, siendo

el mas frecuente la hormonoterapia en un 82.72% de los casos.

TRATAMIENTO

Intervencion quirurgica
Datos ausentes
No operado
Tumorectomia
Mastectomia
Mastectomia + BSGC
Mastectomia + LA
Mastectomia + BSGC + LA
Linfadenectomia axilar
Tamaiio histolégico
Datos ausentes
0-10 mm
11-20 mm
21-30 mm
31-40 mm
>40 mm
Quimioterapia neoadyuvante
Datos ausentes
No
Si
Tratamiento adyuvante
Datos ausentes
No
Si
Quimioterapia adyuvante
Datos ausentes
No
Si
Hormonoterapia adyuvante
Datos ausentes
No
Si
Radioterapia adyuvante
Datos ausentes
No
Si

Frecuencia

10

17
46
60

30
12
52
32
14

14
123
11

20
17
111

15
82
51

16
23
109

40
74
34

Tipo de radioterapia (incluido RT paliativa)

Datos ausentes
Convencional
Hipofraccionado
AntiHER2 adyuvante
Datos ausentes

110
28
10

51

Porcentaje

2,0
6,8
2,0
11.48
31.08
40.54
5.4
,7

20,27
8,11
35,14
21,63
9,45
5,40

9,5
83,1
7,4

13,51
11,49
75,0

10,1
55,4
34,5

10,8
15,5
73,6

27,0
50,0
23,0

74,3
18,9
6,8

34,5

% valido

6,90
2,07
11.72
31.72
41.38
5.52
,69

10,17
44,07
27,12
11,86

6,78

91,79
8,21

13,28
86,72

61,65
38,35

17,42
82,58

68,52
31,48

73,68
26,32

% acumulado

6,90

8,97
20.69
5241
93.79
99.31
100,0

10,17
54,24
81,36
93,22

100

91,79
100,00

13,28
100,0

61,65
100,00

17,42
100,00

68,52
100,0

73,68
100,0
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No 89 60,1
Si 8 5,4

Tabla 11. Tratamiento

91,75
8,25

91,75
100,00

Tras el andlisis de los ganglios de la linfadenectomia axilar un 26.87% de los pacientes no

presentaron afectacion de los mismos. Destacar que el 31.34% presentan 4 o mas ganglios

afectados condicionando por tanto la administracién de radioterapia axilar (Tabla 12).

Linfadenectomia axilar Frecuencia Porcentaje

Ganglios positivos

Datos ausentes 2 2,89
0 18 26,09
1-3 28 40.57
>4 21 30.43

Tabla 12. Ganglios positivos tras LA

% valido

26,87
41.79
31.34

% acumulado

26.87
68.66
100

Otra perspectiva del andlisis de datos respecto a tratamientos recibidos que resulta interesante
es segun el estadio al diagndstico, destacando que la cirugia ha sido realizada en casi la mitad
de los casos metastdsicos. La hormonoterapia como ya hemos comentado es el tratamiento

adyuvante mas frecuente, sobre todo en los pacientes con una enfermedad local pero también

con ganglios afectados. La radioterapia y la quimioterapia se reserva para estos ultimos, con una

enfermedad ya extendida de forma locorregional (Tabla 13).

Estadiaje Local

Tratamiento

Intervencion quirdrgica 64
Quimioterapia neoadyuvante 2
Quimioterapia adyuvante 17
Hormonoterapia adyuvante 52
Radioterapia adyuvante 6
Anti Her2 2

Tabla 13. Tratamiento segtn estadio al diagndstico.

Locorregional

49

29
44
25

Metastasico

R R, W N W b

Comprobamos la relacién entre las variables de tamafio radioldgico y tamafio histolégico. Para

ello comenzamos con el andlisis individual de cada una de ellas, observando que ninguna de las

dos presenta normalidad, ya que toman un p-valor para el test de normalidad de Kolmogorov

valores inferior a 0,05 (Figura 6 ; Figura 7).
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Informe de resumen de T_Rx Informe de resumen de T_Hist

Prueba de normalidad de Anderson-Darling

Prueba de normalidad de Anderson-Darling
7 A-cuadrado 4,53 A-cuadrado 2,14
Valor p <0,005 - valor p <0,005
Media 23,521 = Media 22,322
Desv.Est. 13,172 Desv.Est. 11,574
Varianza 173,500 L Varianza 133,947
Asimetria 2,6320 Asimetria 113137
/ Curtosis 10,9627 Curtosis 1,88745
N 94 N 18
Minimo 6,000 Minimo 3,000
1er cuartil 16,000 Ter cuartil 15,000
Mediana 20,000 Mediana 20,000
Jer cuartil 27,500 3er cuartil 28,000
Maximo 98,000 Méximo 65,000
— Intervalo de confianza de 95% para la media Intervalo de confianza de 95% para la media
20 40 50 80 100 20,823 26,219 e 20 = 0 s s 20,212 24,432
Intervalo de confianza de 95% para la mediana Intervalo de confianza de 95% para la mediana
—— = = * 19,999 22,000 T 1 RE X% 18,000 22,000
Intervalo de confianza de 95% para la desviacién estandar Intervalo de confianza de 95% para la desviacion estandar
1,521 15,380 10,262 13,273
Figura 7. Test de normalidad tamafio radioldégico Figura 6. Test de normalidad tamaiio histolégico

A estos efectos realizamos varios andlisis de significacion para comprobar con mas exactitud el
grado de relacidn y significacién estadistica entre ambas variables para comprobar si concuerda
el tamafio observado en las pruebas radioldgicas, ya sea mamografia o ecografia con el tamafio
posterior analizado en la pieza.

Aplicando la correlacién de Pearson propio para variables cuantitativas, asi como la Rho de
Spearman, observamos que con un p-valor muy inferior a 0,05, declaramos que hay relacién
estadisticamente significativa entre ambas variables. En cuanto al grado de relacién vemos que
con un 0,742 en ambos casos, siendo cero nada de relacidn o (incorreladas) y uno relacién
perfecta, declaramos que las variables tamafio radioldgico y tamafio histoldgico muestran una
relacion muy elevada, lo que implica que los valores que toman ambas variables se asemejan
mucho la primera con los de la segunda (Tabla 14).

T Hist T Rx
Correlacion de Pearson 1 ,742™
Tamano histolégico Sig. (bilateral) ,000
N 118 83
Correlacion de Pearson , 742" 1
Tamafio radiolégico  Sig. (bilateral) ,000
N 83 94
Coeficiente Rho de Spearman 1,000 ,720™
Tamaiio histolégico Sig. (bilateral) . ,000
N 118 83
Coeficiente Rho de Spearman ,720™ 1,000
Tamafio radiolégico  Sig. (bilateral) ,000 .
N 83 94

Tabla 14. Correlaciones tamario histoldgico y radiolégico. **. La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).

Este resultado traducido a la practica clinica habitual quiere decir que las pruebas radioldgicas
se tratan de una buena herramienta para el estadiaje (T) y adecuar el tratamiento posterior ya
que se tratan de valores similares a los histoldgicos.

Para terminar de comprobar la afirmacién anterior, mediante la prueba de diferencia de medias,
observamos igualmente, que con un nivel de significacién bilateral muy inferior a 0,05,
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declaramos que los valores de las medias que son para tamafo histoldgico 22,32 y para tamafio
radioldgico 23,52, son muy parecidos y ademas estadisticamente significativos (Tabla 15).

N Media Desviacion Error promedio
Tamafio histolégico 118 22,32 11,574 1,065
Tamaiio radiolégico 94 23,52 13,172 1,359

Tabla 15. Comparativa de medias tamafio histoldgico y tamarfio radioldgico

. . 84,38
La tasa de recidiva es elevada, del 24.1%, y refleja el 80
peor prondstico que presentan los varones, siendo 70
esta mas frecuente a distancia en el 84.38%. La 60
afectacién locorregional hace referencia a recaidas g 50
. . . . ]
a nivel ganglionar axilar o en menor medida, § 40
pectoral (Figura 8 ; Tabla 16). i -
20
La localizacidn de las metastasis es principalmente 10 9,37 -
en el hueso, seguido de pulmén/pleura, hepaticas, Distancia Locorregional Local
cerebrales y pericardio. Figura 8. Grdfico de barras localizacion recidiva
PRONOSTICO Frecuencia Porcentaje % valido % acumulado
Recidiva
Datos ausentes 15 10,1 - -
No 101 68,2 75,9 75,9
Si 32 21,6 24,1 100,0
Localizacion recidiva
Datos ausentes 116 78,38 - -
Local 2 1,35 6,25 6,25
Locorregional 3 2,0 9,37 15,62
Distancia 27 18,2 84,38 100

Tabla 16. Prondstico

En referencia a la mortalidad, el 14.6% de varones de nuestra serie han fallecido a causa del
cancer de mama (Tabla 17).

MORTALIDAD Frecuencia Porcentaje % valido % acumulado
Datos ausentes 11 7,4 - -
No fallecido 72 48,6 52,55 52,55
Fallecido 45 30,4 32,85 84,4
Fallecido ca.mama 20 13,5 14,60 100

Tabla 17. Mortalidad
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DISCUSION
EPIDEMIOLOGIA E INCIDENCIA

El cdncer de mama en el vardn es una neoplasia poco frecuente que representa en nuestra serie
un 1% de todos los canceres de mama operados segun los datos disponibles del Hospital Miguel
Servet, una tasa superior segun la literatura ya que describen menos del 1 %. Tal y como se
recoge en la tabla 2 en el apartado de resultados, la incidencia de esta patologia va en aumento,
con un aumento la Ultima década tanto en el HUMS como en cada una de las provincias (1,2).

Nuestros resultados concuerdan con otros autores y reflejan una edad avanzada al diagndstico
y mayor que en las series femeninas (2-4).

ETIOLOGIA Y FACTORES DE RIESGO

En nuestro estudio, hasta un 45.3% de pacientes varones presentaban algun factor de riesgo de
cancer de mama. Dato mayor respecto a la literatura, que describe alrededor de un 20% y sobre
todo respecto a las mujeres que presentan factores de riesgo un 14.9%. Se puede justificar
porque, en nuestro estudio, los antecedentes familiares (tanto los de mama como los
ginecoldgicos) los hemos incluido como factor de riesgo personal. Analizando de forma
individual esta variable, los antecedentes familiares que segun la literatura es el FR mas
importante, en nuestra serie se observa un 23.6%, que concuerda con la literatura sobre el varén
y en ambos casos mayor respecto a la mujer (Tabla 18).

El tabaquismo es el factor de riesgo mas frecuente en nuestra serie justificado por la alta
prevalencia de este en la poblacién general.

' nuestra serie Ca. mama &' Ca. mama %

Epidemiologia
Frecuencia 1% 99%
Edad (afos) 67 67 62

Demograficos
Factores de riesgo (%) 45.3 20 14.9
Antecedentes familiares (%) 24.82 13-21 15
Genética (%) 4.72 10-20 5-10

Tabla 18. Comparativa epidemiologia y demogrdficos

CLINICA

Una masa palpable de localizacidn retroareolar es la presentacion tipica del tumor de mama en
varones, tal y como se describe en la literatura, alcanzando hasta en un 78.17% de los casos de
nuestra serie. La retraccion del pezén y la telorrea son las siguientes en mayor frecuencia, sin
embargo, no llegan al 20% en su conjunto (Tabla 19). De forma subjetiva en este estudio, en la
mayoria de las historias clinicas se reflejaba varios meses de evolucidn, sin acudir a consulta
hasta que esta masa palpable se acompafiaba de otra sintomatologia, llegando a transcurrir
hasta un afio. El retraso en el diagndstico que esto supone es un dato ya descrito en la literatura,

20



siendo el principal factor pronéstico modificable con la sensibilizacién de la poblacidn,
sobretodo masculina, de que ellos también pueden padecer cancer de mama (6,7,11-14).

DIAGNOSTICO

El diagnéstico del cancer de mama en el vardn se realiza tras el hallazgo clinico, a diferencia de
las mujeres, que con frecuencia se trata de un tumor no palpable y por tanto asintomatico que
se diagnostica como hallazgo en las pruebas de imagen que se realizan con el programa
prevencion de cancer de mama

Una vez establecida la sospecha, requiere un estudio de imagen, siendo lo mas habitual la
mamografia o ecografia, evidenciando un nédulo en la mayoria de las ocasiones de entre 11y
30mm en nuestra serie, mayor que el observado en mujeres (16mm).

Un 40.16 % de pacientes presentan afectacion axilar y un 7.38% afectacidon metastasica, es decir,
casi un 50% se diagnostican con un estadio avanzado, porcentajes mayores si comparamos con
los datos disponibles sobre la mujer (Tabla 19). Compatible con los datos de la literatura, siendo
este retraso en el diagndstico lo que justifica en gran medida el peor prondstico que presentan
los pacientes varones (Figura 1) (6,33).

' nuestra serie Ca.mama G Ca. mama 9
Clinica

Masa palpable Masa palpable Asintomatico

Diagndstico
Sospecha Clinica Clinica Screening
Tiempo hasta dx (meses) 6-12 10.8-12 Precoz
Tamanio rx (mm) 23 20 16
Afectacion axilar (%) 40.16 43 33
Afectacion metastdsica (%) 7.38 4-5.7 7.6-8.7

Tabla 19. Comparativa clinica y diagndstico

HISTOLOGIA Y BIOLOGIA MOLECULAR

El carcinoma ductal infiltrante en nuestra serie representa el 88.89% de los tumores, de acuerdo
con el resto de las series presentes en la literatura (86-97%). Seguido del carcinoma ductal in
situ y del carcinoma lobulillar infiltrante. La mayoria son receptores de estrégeno y progesterona
positivos, (en mayor medida que las mujeres), HER-2 negativos y presentan un Ki67 positivo
(3,6,7,11).

Hallazgo a destacar el elevado porcentaje de Ki67 reflejado en nuestra serie, de un 71.3%, en
comparacién con un 38% que se describe en la literatura, sin poder encontrar causa que lo
justifique (11).

Por lo tanto, basandonos en la inmunohistoquimica, el subtipo luminal representa la mayoria,
en nuestra serie un 94.03%, compatible con la literatura (42 % luminal A, 49 % luminal B/HER2-
, ¥ 8% luminal B/HER2+). El subtipo HER2-positivo en nuestra serie destaca su baja frecuencia,
por debajo que en el resto de los estudios (0.5% vs 5-12%), pero, en cualquier caso, menor que
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en las mujeres (12.8%). El triple negativo representa un 5.22%, similar a la literatura del varény
de nuevo, menos de la mitad respecto al porcentaje en mujeres (6,11,16).

El cancer de mama en el varén comparte varias caracteristicas clinicas e histolégicas con el
cancer de mama en mujeres; sin embargo, como conclusién, los varones presentan receptores
hormonales positivos en mayor medida con subtipos menos agresivos respecto a las mujeres
(Tabla 20).

d nuestra serie Ca. mama G Ca. mama 9

Histologia

C. ductal infiltrante 88.89 88.7 88.9

C.insitu 4.17 6.36 4.22

C. lobulillar infiltrante 1.39 2.69 5.82

Otros 5.55 1 <1
Inmunohistoquimica

Receptor estrogenos 94.48 99 77

Receptor progesterona 86.81 82 64

HER 2 + 12.88 9 11

Ki67 + 71.3 38

Grado 2 64.52 54-59 54
Subtipo molecular

Luminal 94.03 90-95

HER 2 + 0.5 5-12.4 12.8

Triple negativo 5.22 1-4.7 12.7

Tabla 20. Comparativa caracteristicas AP

TRATAMIENTO

El tratamiento de eleccidon es la intervencidn quirdrgica, mds agresiva en los varones,
presentando una cirugia radical con mastectomia en nuestra serie en el 90.34% de los casos,
mayor que en la literatura se describe en un 70% como la técnica de eleccidn. Diferencia a tener
en cuenta ya que actualmente las guias de manejo del varédn recomiendan la cirugia
conservadora como primera opcion. En el caso de la mujer y siguiendo el axioma “menos es
mas” se tiende a realizar cirugias menos mutilantes y en nuestro medio el 90% de las cirugias
son conservadoras.

La linfadenectomia axilar (LA) se realiza tanto en nuestra serie como en la literatura en casi un
50%, siendo mucho mayor que en las mujeres, lo que se justifica por el retraso en el diagndstico
con estadios mas avanzados. En 4 casos de pacientes metastasicos al diagndstico se escogid
como primera opcion igualmente la intervencién quirurgica (5,7,17-20).

Tras la cirugia, un 86.72% de pacientes recibieron algun tipo de tratamiento adyuvante. El mas
frecuente la hormonoterapia en un 82.58% de los casos, por encima de los datos de otras series.
Se afiade radioterapia y/o quimioterapia en estadios con extensién locorregional en porcentajes
compatibles con la literatura. La radioterapia, en nuestra serie en un 31.48% vy segun la literatura
se administra a un 37.7%, en ambos casos por debajo respecto a la mujer que reciben un 81.9%
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de las pacientes. El auge de las cirugias conservadoras en las pacientes femeninas justifica la
gran diferencia sobre la administracién de radioterapia (6,7,11,24,25).

Respecto a la quimioterapia neoadyuvante en nuestra serie recibié un 8.21% de los pacientes,
sin ningln caso de hormonoterapia neoadyuvante. Actualmente no estd recomendada ya que
la administracion de tratamiento previo a la cirugia se reserva para tumores mas agresivos no
luminales. Este porcentaje es menor respecto a la mujer, pudiendo ser justificado porque en
ellas se tiende a la conservacion de la mama. La neoadyuvancia se administra para la reduccién
del tamaio del tumor o evitar la linfadenectomia cuando en el vardn, clasicamente, se ha
realizado de forma directa la mastectomia con linfadenectomia, manteniéndose en un segundo
plano el resultado estético y la repercusion psicoldgica (Tabla 21) (6).

' nuestra serie Ca. mama G' Ca. mama %
Tratamiento

Quimioterapia neoady 8.21 6.8-20.2 11.8

Cirugia
Conservadora 2.07 3.1 70
Mastectomia 90.34 75.3 30
LA 46.9 36 4
Hormonoterapia ady 82.58 59.5 45.3
Radioterapia ady 31.48 37.7 81.9

Tabla 21. Comparativo tratamiento

PRONOSTICO Y SUPERVIVENCIA

Actualmente los datos disponibles en la bibliografia sobre prondstico y supervivencia son
todavia limitados.

La tasa de recidiva en los pacientes varones con un cancer de mama es del 24.1%, siendo en un
84.38% a distancia, compatible la literatura. La tasa de recurrencia en la serie de 2657 casos en
mujeres fue de un 7.87%, mucho menor que en el varén (34).

Respecto a la mortalidad, el 14.6% de pacientes que padecen cdncer de mama, fallecen por esta
causa, menor respecto a la literatura (19.1%). Respecto a las mujeres se encuentra entorno al

17%, siendo la primera causa de muerte por cancer en las mujeres (Tabla 22) (32,34,35).

3 nuestra serie

Pronéstico
Recidiva (%) 24.1
Mortalidad (%)
14.6
Tabla 22. Comparativa prondstico y mortalidad

Ca.mama &'

22

19.1

Ca. mama Q

7.87

17.7
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CONCLUSIONES

1.

Existen diferencias en la presentacién, las caracteristicas anatomo-patoldgicas y en la
evolucion del cancer de mama del vardn respecto a la mujer que lo define como una
entidad propia.

El diagndstico es tardio y el pronéstico desfavorable. La falta de concienciacion por parte
de los pacientes que desconocen poder padecer esta patologia con una falta de
sospecha justifica esta demora, eliminando el estigma que puede suponerles acudir a
una consulta ginecoldgica. Por ello insistir en la importancia de las campanas de
sensibilizacidn y concienciacidn tanto poblacional como sanitaria

La investigacion y los estudios centrados en el varén, como el nuestro, pueden contribuir
a un mejor conocimiento de la enfermedad, asi como la creaciéon de protocolos de
tratamiento adyuvante ajustado e individualizado a sus caracteristicas particulares.
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