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Carcinoma ductal in situ de la mama.
Analisis del periodo 1998-2002 en el
Hospital Clinico Regional de Valdivia
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RESUMEN

El carcinoma ductal in situ de la mama se define como la proliferacion de células neoplasicas
en el interior de los ductos mamarios sin sobrepasar la membrana basal. Durante la ultima década, a
nivel mundial, hemos presenciado un aumento progresivo de su incidencia, dado principalmente por
el advenimiento del screening mamografico. Se presentan las caracteristicas clinicas, histopatoldgicas
y la conducta terapéutica adoptada en 14 pacientes de sexo femenino, portadoras de esta patologia
entre los afios 1998 y 2002, en el Hospital Clinico Regional de Valdivia. La edad promedio de las
mujeres fue de 39 afios con un margen entre 25 y 88 afios. Diez pacientes presentaron masa palpable,
siendo 7 casos detectados por autopalpacion y 3 por examen fisico mamario. La localizacion mas
frecuente correspondio a la mama izquierda, en 8 casos. En 12 pacientes se realiz6 mamografia, siendo
catalogada como BI-RADS IV en 10 de ellas. En 7 casos se realizé citologia por puncion aspirativa,
resultando todas sospechosas de cancer. Las 14 pacientes fueron sometidas a cirugia, practicando
en 8 de ellas una mastectomia simple extendida. Se presenté una complicacion menor y en la serie
no hubo mortalidad. El diagndstico definitivo de carcinoma ductal in situ se certificé con el estudio
histopatoldgico diferido de la pieza operatoria, siendo el tipo comedo el mas frecuente. Once pacientes
recibieron quimioprofilaxis con tamoxifeno 20 mg/dia. Actualmente ninguna de las pacientes presenta
evidencias de enfermedad. (Palabras claves/Key words: Carcinoma ductal in situ/Ductal in situ
carcinoma; Cancer de mama/Breast cancer; Tamoxifeno/Tamoxifen).

INTRODUCCION

El carcinoma ductal in situ de la mama
(CDIS), también conocido como carcinoma
intraductal, se define como la proliferacion de células
neoplasicas confinada al interior de los ductos
mamarios, respetando la membrana basal'.

Por décadas esta patologia fue
subdiagnosticada, exceptuando los casos que se
manifestaban como masa palpable y/o descarga
por pezdn, situacion que hoy en dia ocurre en
menos del 20% de los CDIS diagnosticados
anualmente a nivel mundial’. Durante las décadas
de los '70 y 80 el CDIS no superaba el 10% del

total de canceres de mama registrados
anualmente en Estados Unidos de Norteamérica?,
sin embargo, en la actualidad, con la masificacion
del screening mamografico, esta neoplasia
representa entre el 25 a 30% de todos los
carcinomas mamarios, no existiendo diferencias
significativas en cuanto a la edad de presentacion
con respecto al carcinoma mamario corriente?.
El CDIS habitualmente se comporta como
neoplasia benigna desde el punto de vista de la
mortalidad ya que ésta no supera el 1%. Tal
situacién obedece a que al estar confinadas las
células neoplasicas al interior de los ductos
mamarios no se encuentran en contacto con vasos
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linfaticos, por lo cual las posibilidades de
metastizar son nulas, siendo ésta la base
fisiopatologica para considerar que la biopsia del
linfonodo centinela en este tipo de carcinoma es
innecesaria®. Cabe destacar que aquellos CDIS
que recidivan post cirugia o que presentan
metastasis al momento del diagndstico, se explican
como consecuencia de la multicentricidad en el
primer caso y a raiz de focos de carcinoma invasor
no detectados en el estudio histopatolégico en el
segundo’3,

El riesgo que tiene el CDIS de progresar a
cancer invasor, depende de una combinacion de
factores, como el tipo histolégico, tamafo de la
lesion y estado del margen de reseccion.

A pesar de los grandes avances tecnolégicos
desarrollados en la medicina contemporanea
tendientes a detectar precozmente este tipo de
cancer, la mamografia continda siendo el examen
de eleccién para el diagnéstico del CDIS, puesto
que posibilita el hallazgo de microcalcificaciones de
patrén granular o lineal* que proporcionan la alerta
para sospechar la enfermedad. Otras condiciones
benignas o premalignas de la mama pueden estar
asociadas a un patrdn similar de calcificaciones
incluyendo la adenosis esclerosante y la
hiperplasia ductal atipica. Cuando existen
imadgenes mamogréficas sospechosas no
palpables, los procedimientos mas corrientes para
su diagnostico son la radiologia intervencionista
(biopsia estereotaxica) y la biopsia radioquirdrgica.

El tratamiento del CDIS permanece
controversial. Se acepta que la base de la
terapia es la cirugia. Las técnicas realizadas
incluyen cirugia conservadora exclusiva, cirugia
conservadora asociada a radioterapia y la
mastectomia total, fundamentandose la eleccion
del tipo de operacion principalmente en la
magnitud de la neoplasia. La quimioprofilaxis
con tamoxifeno resultaria fundamental hoy en
dia en pacientes con receptores estrogénicos
positivos, ya que ha demostrado que reduce el
riesgo de recurrencia hasta en un 40%?.

El objetivo de este trabajo es mostrar las
caracteristicas clinicas y patologicas de las pacientes
portadoras de CDIS manejadas en el Hospital Clinico
Regional de Valdivia en un periodo de 5 afos.

MATERIAL Y METODOS

Revision retrospectiva de los registros
clinicos y patoldgicos de las pacientes portadoras
de CDIS diagnosticados en el periodo
comprendido entre Enero 1998 y Diciembre 2002.

Los datos fueron ingresados a una planilla
Microsoft Excel y se analizaron los siguientes
parametros: edad, sexo, antecedentes mérbidos
personales y familiares, mecanismo de
deteccion, tiempo entre el diagnéstico y la
cirugia, localizacién, examenes realizados previo
a la cirugia, tipo de cirugia y terapia adyuvante.

RESULTADOS

En el periodo que comprendié el estudio se
registraron 14 pacientes de sexo femenino con
edad promedio de 39 afios (margen 25 a 88
anos). Dos pacientes relataron antecedentes de
patologia neopléasica familiar, una de céancer de
mama materno y otra de cancer pulmonar
paterno, correspondiendo cada una al 7,1%.

En 10 pacientes (71,4%) el CDIS se
manifestdé como tumor mamario, cuyo didmetro
mayor promedio fue de 4,6 cm, con margen
entre 1 y 12 cm. En 7 casos la deteccion del
tumor fue mediante autopalpaciéon y en 3 por
examen fisico de mamas. Sélo 4 casos se
pesquisaron a través del screening mamografico
que detecté microcalcificaciones sospechosas.

La localizacion mas frecuente fue la mama
izquierda en 8 casos (57,1%).

En 12 pacientes se realiz6 mamografia
(Figura 1), siendo clasificada en 10 casos como
BI-RADS IV (71,4%), y en 2 como BI-RADS V
(14,3%).

En 7 pacientes (50%) se realiz6 citologia
por puncion aspirativa con aguja fina, la cual en
todos los casos fue positiva, contribuyendo a
ratificar la sospecha clinica de patologia
neoplésica maligna.

El diagnéstico definitivo se confirmo6 en
todos los casos a través del estudio
histopatolégico diferido de la pieza operatoria
(Figura 2), siendo el subtipo comedo el mas
frecuente con 9 casos (64,3%).

Solamente se presentd una complicacion
relacionada con la cirugia que correspondi6 a
una distension del plexo braquial, la cual
evolucion6 favorablemente quedando la enferma
sin secuelas.

En 11 pacientes (78,6%) los receptores
estrogénicos fueron positivos, quedando todas ellas
con quimioprofilaxis con tamoxifeno 20 mg/dia.

En la Tabla 1 se describen las
caracteristicas de las 14 pacientes con CDIS.

Actualmente las 14 pacientes de la serie se
encuentran en buenas condiciones, estando
todas sin evidencias de enfermedad.
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FIGURA 1. Mamografia en proyecciones centrolateral y craneocaudal con microcalcificaciones
sospechosas de CDIS (flechas).

FIGURA 2. Corte histolégico de espécimen operatorio, en que se identifica ducto mamario
seccionado transversalmente con focos de CDIS tipo comedo. La flecha indica foco
de necrosis y calcificacion al interior de la proliferacion celular neoplasica.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y patologicas de 14 pacientes portadoras de CDIS.

Caso Edad Antecedentes  Deteccion Mamografia  Diagnéstico  Cirugia Complicacion  Tipo RE*  TMF*
1 33 Céncermama  Mamografia BI-RADS IV Biopsia Mastectomia total No Comedo, + Si
(Madre) radioquirirgica ~ + protesis alto grado
2 48 Autopalpacion ~ BI-RADS IV Citologia por Mastectomia total No Comedo, + Si
puncion + protesis grado
intermedio
3 50 Mamografia BI-RADS IV Biopsia Mastectomia No Cribiforme + Si
radioquirdrgica  parcial
4 37 Mastopatia Mamografia BI-RADS IV Biopsia Mastectomia Distension Comedo + Si
fibroquistica radioquirirgica ~ simple extendida plexo braquial
(Madre) + protesis
5 37 Examen fisico  BI-RADSV  Citologia por Mastectomia No Cribiforme + Si
mamas puncion simple extendida
6 50 Autopalpacion ~ BI-RADS IV Citologia por Mastectomia No Micropapilar - No
puncion simple extendida
7 67 Autopalpacion  BI-RADS IV Mastectomia No Comedo, + Si
simple extendida alto grado
8 88 Examen fisico  BI-RADS IV Citologia por Mastectomia No Micropapilar ~ + Si
mamas puncién parcial
9 77 Examen fisico  BI-RADS V Mastectomia No Comedo, - No
mamas simple extendida grado
intermedio
10 34 Mamografia BI-RADS IV Biopsia Mastectomia No Comedo - No
radioquirirgica ~ simple extendida
i1 53 TBC (Hermana) ~ Autopalpacion ~ BI-RADS IV Citologia por Mastectomia No Comedo, - No
puncion simple extendida alto grado
12 48 Autopalpacion  BI-RADS IV Citologia por Mastectomia No Cribiforme + Si
puncion simple extendida
13 27 Autopalpacion Citologia por Mastectomia No Comedo, + Si
puncion simple extendida alto grado
14 25 Autopalpacion Citologia por ~ Mastectomia No Comedo, - No
puncion simple extendida grado
intermedio

*RE: receptor estrégeno *TMF: tamoxifeno

DISCUSION

A partir de las primeras descripciones
patolégicas del CDIS realizadas por el cirujano
inglés J.C. Warren, a principios del siglo XX, son
multiples los estudios que se han llevado a cabo
con el fin de determinar el comportamiento
biolégico y la terapia més efectiva para esta
patologia®®.

En el estudio histopatolégico se diferencian
5 subtipos cuyas caracteristicas se describen en
la Tabla 2.

De significativa importancia se ha
considerado la clasificacion nuclear, que se
muestra en la Tabla 3, puesto que orienta la
decisioén terapéutica y refleja el potencial de
recurrencia post tratamiento’.

Los factores pronésticos que se han
mencionado como relevantes en el CDIS®*® se
resumen en la Tabla 4.

Los reportes sobre la incidencia de
multicentricidad del CDIS en especimenes de
mastectomia llegan hasta el 47%. En las
lesiones detectadas mamograficamente, la
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Tabla 2. Clasificacion histologica del CDIS"2.

Tipos Caracteristicas

Micropapilar Células neoplésicas se agrupan y protruyen hacia el lumen del ducto.

Cribiforme Proliferacion de células neoplasicas formando microlimenes al interior del ducto.

Comedo Crecimiento sélido, pobremente diferenciado con focos de necrosis y calcificacion.

Solido Células neoplasicas ocupan completamente el lumen con o sin necrosis y
calcificacion.

Papilar Células neoplasicas sostenidas por estroma fibrovascular.

Tabla 3. Clasificaciéon nuclear'2.

Caracteristicas nucleares Alto Grado Grado Intermedio Bajo Grado
Diametro nuclear (micrones) > 2,5-3 2-2,5 <2
Pleomorfismo Prominente Uniforme Ausente
Cromatina Vesicular Tosco Difuso
Nucléolo Prominente Pequefio Ausente
Mitosis Frecuente Infrecuente Raro

Tabla 4. Factores pronoésticos®®.

Multicentricidad: 21-32% de los casos.
Invasién oculta: 21-32% de los casos.

Tipo comedo. Invasién oculta en 25% de los casos.
Grado nuclear. A mayor grado peor es el prondstico.
Tamafo tumoral. Practicamente el 100% de los tumores mayores de 2,5 cm son multicéntricos.

frecuencia de multicentricidad parece estar
relacionada con el tamafo de la lesion. En una
serie se encontré que la multicentricidad fue
comparativamente mas frecuente en los CDIS
mayores de 2,5 cm, que en los de tamafno menor
(54 versus 14 por ciento), siendo la media del
tamano de las lesiones en los 2 grupos de 5,6 y
0,8 cm respectivamente®.

Como resultado de multiples estudios ya
realizados o en curso, se ha logrado determinar
ciertas caracteristicas clinicas y patoldgicas que
permiten optimizar la terapia para cada paciente.
La cirugia conservadora con o sin radioterapia
asociada a quimioprofilaxis con tamoxifeno 20
mg/dia por 5 afnos, seria la terapia de eleccién
siempre que los casos que sean tributarios de
ella’'%. La principal contraindicacién para este
tipo de cirugia son los CDIS extensos, puesto
que los resultados cosméticos son inaceptables.

Indicaciones de tratamiento conservador':

1. Area pequefia de microcalcificaciones
medidas en el examen histopatologico o en
la mamografia, preferentemente no mayor
a2a3cm.

2. Patrén irregular de microcalcificaciones con
area menor de 6 cm2.

3. Que se pueda obtener con la cirugia un
margen libre de CDIS de al menos 10 mm.

4.  Grado nuclear bajo o intermedio.

5. Mama estéticamente aceptable post cirugia.

Los casos de recurrencia, luego de
tratamiento conservador, se deben generalmente
a margenes de seccidén inadecuados o
microinvasién oculta. Se define como
microinvasion los focos de cancer invasor con
diametros de 1 milimetro o menos y corresponde
al T1 mic dentro del sistema TNM. Es conocido
que el 1% de las pacientes sometidas a esta
terapia tienen riesgo de desarrollar cancer
invasor, lo que no significa que CDIS sea
precursor de éste como se creia en los primeros
afios de estudio de esta patologia’.

La mastectomia total tiene indicaciones
especificas en esta patologia y en la actualidad
se realiza en alrededor del 25% de las pacientes
con CDIS".

Las indicaciones para realizar este tipo de
cirugia son:
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1. CDIS extenso, en el cual es imposible
lograr margenes oncoldgicos sin alterar la
estética de la mama.

2.  CDIS multicéntrico.

3.  Contraindicacién de radioterapia (enfermedad
del colageno, radioterapia previa).

La mastectomia total (simple) se asocia
con un porcentaje de la cura de 98 a 99% para
todos los tipos de DCIS.

Es importante destacar que el tratamiento
de la axila en esta patologia es innecesario, ya
que al no estar las células neoplasicas en
contacto con vasos linfaticos no dan metastasis
nodales’2.

Como el CDIS representa un grupo
heterogéneo de lesiones de potencial maligno
variable en el momento de tomar la decisién
terapéutica, es prudente tener en cuenta ciertas
consideraciones:

- Pacientes con DCIS localizado son
candidatos para cirugia conservadora e
irradiacion. La interpretacion detallada de la
mamografia y la evaluacién cuidadosa
patolégica son esenciales para confirmar la
naturaleza localizada de la lesién y juzgar
la suficiencia de reseccion. Las metas de
la cirugia son remover todas las
microcalcificaciones sospechosas y lograr
margenes negativos en la reseccion.

- La escision exclusiva puede ser un
tratamiento apropiado para mujeres
seleccionadas que presentan lesiones
pequenas de DCIS (menos de 1 a 2 cm),
de bajo grado, resecada con margenes
claramente negativos. Los datos del
protocolo B-17 del NSABP sugieren que
incluso estas pacientes se benefician con
la radioterapia y que la determinacion para
proceder a la radiacion debe
fundamentarse en consideraciones clinicas
y en la decisién de las pacientes, una vez
que han sido debidamente informadas’®.

- En las mujeres con lesiones de alto grado
tiene indicacion la mastectomia total, con
un muestreo nodal axilar bajo lo cual obvia
la necesidad de una reoperacion si se
identifica que existe invasion. La diseccién
axilar no esta indicada.

- Debe considerarse el uso de tamoxifeno para
reducir el riesgo de tumor recurrente
ipsilateral después de la cirugia conservadora
y para reducir el riesgo de cancer de mama
contralateral en todos los pacientes.

Respecto a nuestra serie, si consideramos
que el DCIS puede presentarse como masa
palpable, descarga patolégica de pezdn con o
sin una masa, descubrimiento incidental en una
biopsia de mama realizada para diagnosticar
otra patologia, o hallazgo de una lesién
subclinica en una mamografia de rutina, lo que
corresponde actualmente a la mayoria de los
casos diagnosticados en los centros en que se
utiliza este recurso, llama la atencién que en
nuestra casuistica el carcinoma se diagnosticé
en la mayoria de los casos cuando se manifesté
en forma clinica, lo que por una parte traduce un
deficiente screening mamografico y explica la
extension de la cirugia que fue realizada.

En la mitad de nuestras pacientes se
obtuvo citologia por puncion aspirativa,
resultando todas compatibles con cancer de
mama. A pesar de que con este procedimiento
es imposible diferenciar entre CDIS y cancer
invasor, lo que implica una terapéutica diferente,
no tiene gran implicancia debido a lo tardio de
la primera consulta.

Sélo 2 enfermas fueron tributarias de
tratamiento conservador, debido a que la gran
mayoria de ellas consultaron por masa palpable
voluminosa (4,6 cm en promedio), la que orienta
en un primer momento hacia un cancer mamario
invasor, por lo cual el enfrentamiento apunté en
esa direccion y no al CDIS.

Siendo la mastectomia simple extendida la
cirugia mas utilizada en nuestra serie, el
procedimiento conlleva extirpar linfoganglios, lo
cual no es necesario en esta patologia como ya
se mencion6 anteriormente. En 10 casos se
obtuvieron entre 4 y 15 linfoganglios con un
promedio de 10, resultando todos negativos para
metastasis, lo que reafirma uno de los pilares
que caracterizan esta patologia, que es el hecho
el CDIS no da metastasis nodales por las
causas previamente mencionadas'2.

La reconstruccion mamaria inmediata que
actualmente se preconiza en el manejo de este
tipo de pacientes'?8, s6lo fue realizada en 3
pacientes, lo cual nos enfrenta a otro desafio
que tenemos por delante.

De las 14 pacientes de nuestra serie, 11
tuvieron receptores estrogénicos positivos,
indicandose en todas ellas quimioprofilaxis con
tamoxifeno por un plazo no inferior a 5 afos,
conducta que estd avalada por multiples
estudios internacionales™5'".

El analisis de nuestros casos nos indica
que aun no alcanzamos un nivel adecuado de
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diagndstico de esta patologia, ya que
anualmente en promedio corresponde a un 7%
de todos los canceres de mama operados en
nuestro servicio, lo que esta muy por debajo del
25 a 30% descrito internacionalmente?. Lo
anterior se explica en parte por el aun deficiente
acceso que tiene nuestra poblacion al screening
mamografico, a pesar que existen mejorias en
las politicas de salud actualmente vigentes.

El seguimiento de nuestras enfermas se
realizé mediante mamografia y examen clinico

cada 6 meses durante el primer afio y luego
anualmente de por vida.

Finalmente debemos tener presente que
esta patologia no solo se presenta en la mujer, ya
que en el hombre representa el 1% del total de
canceres de mama que los afectan.
Generalmente se presenta en mayores de 65
afos, con masa palpable y descarga por pezén,
siendo el subtipo comedo menos frecuente que
en la mujer y el tratamiento siempre es la
mastectomia’.
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