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RESUMEN

Introduccion: El cancer se caracteriza por la multiplicacion de células
anormales que se extienden fuera de sus limites habituales. El cancer de
mama constituye la neoplasia maligna mas frecuente en la mujer y el segundo
en causar la muerte en este sexo. La metastasis es la diseminacion de las
células malignas, originadas en un o6rgano, hacia otro sitio del organismo.
Ocurre por contigliidad, via hematica o linfatica. Las metastasis 6seas pueden
resultar una complicacion en cualquier tipo de cancer.

Objetivo: Caracterizar las metastasis 6seas por cancer de mama en casos
atendidos en el Hospital Universitario “General Calixto Garcia” entre 2017 y
2022.

Métodos: Se realizd un estudio descriptivo y retrospectivo en el Hospital
Universitario “General Calixto Garcia” (enero de 2017-diciembre de 2022). La
muestra qued6 conformada por 815 pacientes con cancer de mama, de ellos
55 con metastasis dseas. Se emplearon métodos teoricos y empiricos,
acompanados por un conjunto de procesos logicos del pensamiento: analisis,
sintesis, abstraccion, generalizacion, entre otros.
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Resultados: De las pacientes vistas durante el periodo de estudio, 26
presentaron metastasis Oseas desde el inicio (etapa IV) y 29 durante el
seguimiento. El sitio mas frecuente fue la columna vertebral.

Conclusiones: Presentaron metastasis 6seas 55 pacientes de ellas 25 con
mastectomia radical modificada y cuatro con cirugia conservadora previa. Se
trataron con acido zoledroénico.

Palabras clave: cancer de mama; metastasis; etapas clinicas; mastectomia
radical; metastasectomias.

ABSTRACT

Introduction: Cancer is characterized by the multiplication of abnormal cells
that extend outside their usual limits. Breast cancer is the most common
malignant neoplasm in women and the second most common cause of death in
this sex. Metastasis is the spread of malignant cells, originating in one organ,
to another site in the body. It occurs by contiguity, blood or lymphatic route.
Bone metastases can be a complication in any type of cancer.

Objective: To characterize bone metastases due to breast cancer in cases
treated at General Calixto Garcia University Hospital from 2017 to 2022.

Methods: A descriptive and retrospective study was carried out at General
Calixto Garcia University Hospital (from January 2017-December 2022). The
sample was made up of 815 patients with breast cancer, fifty-five of them
with bone metastases. Theoretical and empirical methods were used,
accompanied by a set of logical thought processes: analysis, synthesis,
abstraction, generalization, among others.

Results: Twenty-six patients of those seen during the study period, presented
with bone metastases from the beginning (stage 1V) and 29 during follow-up.
The most frequent site was the spine.

Conclusions: Fifty-five patients presented bone metastases, 25 of them had
modified radical mastectomy and four with previous conservative surgery.
They were treated with zoledronic acid.

Keywords: breast cancer; metastasis; clinical stages; radical mastectomy;
metastasectomies.
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Introduccion

El cancer incluye un amplio grupo de enfermedades que afectan cualquier
parte del organismo. Se caracteriza por la rapida multiplicacion de células
anormales mas alld de sus limites habituales,!” y se considera un grave
problema de salud publica por su amplia distribucién a nivel mundial.®?

El término metastasis se utiliza en medicina para designar la diseminacion de
un cancer, originado en cualquier 6rgano, hacia otro sitio del organismo. Esta
propagacion ocurre por contigiiidad, via hematica o linfatica.®*® Cualquier
tipo de cancer puede irradiar a los huesos, pero el 80 % de las metastasis
oseas provienen de los canceres de mama, prostata, pulmon y el mieloma
multiple.©®

El cancer de mama constituye el cancer mas comun en las mujeres, y aunque
también afecta a los hombres, no supera el 1 %.”) Los sitios mas comunes para
la metastasis del cancer de mama son los huesos, el cerebro, los pulmones y
el higado. Un diagnodstico de cancer de mama metastasico en los huesos
resulta preocupante.® Sin embargo, con el cuidado apropiado, las personas
mantienen una buena calidad de vida.

El cancer de mama metastasico en los huesos se origina dentro del tejido
mamario y, posteriormente, se propaga al tejido 6seo. Desde el punto de vista
clasificatorio, entra dentro de la fase mas avanzada del cancer de mama
(Etapa IV)."'9 Estas metastasis del cancer de mama afectan a cualquier parte
del tejido 6seo, pero con mayor frecuencia a la columna vertebral, las
costillas, la pelvis 6sea, los brazos y las piernas.!”

La sintomatologia clinica de metastasis 0sea inicia con la lesion primitiva en
mama Yy puede desarrollarse muchos anos después del diagnostico e, incluso,
del tratamiento del cancer de mama." Las lesiones osteoliticas (las mas
frecuentes) del cancer 6seo metastasico aparecen por mediacion de las
células tumorales. Estas actUan directamente sobre el microentorno celular o
estimulan indirectamente la diferenciacion de los osteoclastos, mediante la
liberacion de factores osteoclastogénicos y osteoblasticas, en las que las
células tumorales inducen una formacion ectépica de hueso reticular. ®”)

Varios tipos histologicos del cancer de mama llegan al hueso. Segun las
referencias internacionales, los mas frecuentes son el carcinoma ductal
infiltrante (mas del 70 %) y los sarcomas.® Estos ultimos constituyen una
variedad de cancer altamente agresiva, con un crecimiento muy rapido, y se
diseminan por la via hematica solamente y no por contigiiidad.!">'*™ El
prondstico depende de todos estos factores. Algunas publicaciones informan
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que la supervivencia al ano se encuentra entre el 40-59 %, mientras que la
Sociedad Americana Contra el Cancer (ACS) la ubica en mas de 5 afos.*”

Las metastasis Oseas se diagnostican a partir del cuadro clinico, el examen
fisico y los complementarios."® La sintomatologia mas usual incluye el
antecedente personal de cancer de mama diagnosticado (operado o no), los
dolores 6seos, las fracturas espontaneas (por debilidad 6sea) y la compresion
neurologica (nerviosa)."® Al examinar estos pacientes, los hallazgos dependen
del tipo y la localizacion de la lesion, para comprobarla se indican estudios
complementarios.

Las técnicas diagnosticas imagenologicas dependen de los medios del centro.
La radiografia simple, la gammagrafia 6sea con tecnecio-99, la tomografia
axial computarizada (TAC), la resonancia magnética nuclear (RMN) y la
tomografia por emision de positrones (TEP) indican la localizacién, la
extension y las caracteristicas de las lesiones. """1®

En el laboratorio clinico se dosifica el calcio sérico si esta elevado. Se realiza
citologia o biopsia del tejido 6seo para la confirmacion del diagnoéstico. Como
se encuentra en una etapa avanzada (Etapa IV), se aplica tratamiento
paliativo para aliviar los sintomas y mejorar la calidad de vida.”® La
poliquimioterapia, la radioterapia, los radiofarmacos, la hormonoterapia y la
cirugia se basan en el tratamiento de la lesién primaria.”

Las metastasectomias descompresivas se realizan en casos puntuales, sobre
todo en la columna.?®?" Como drogas se utilizan, del grupo de los
biofosfonatos, el pamidronato y el acido zoledrénico (Zoladec), con muy
buenas respuestas.*" El objetivo del presente articulo fue caracterizar las
metastasis 6seas por cancer de mama en casos atendidos en el Hospital
Universitario “General Calixto Garcia” entre 2017 y 2022.

Métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo y retrospectivo en el Hospital Universitario
“General Calixto Garcia” entre enero de 2017 y diciembre de 2022. El
universo lo constituyeron 2086 casos diagnosticados con cancer de mama y
discutidos en el Grupo Multidisciplinario de Cancer de Mama. La muestra se
conformé por 815 pacientes que cumplieron los criterios de seleccién (774 en
etapas quirurgicas (I-1ll) + 41 en etapa IV).

Se emplearon métodos tedricos para la revision bibliografica. Se realizo el
analisis, la sintesis y la contrastacion de criterios, a partir de los materiales
revisados y los juicios de los autores. Se utilizaron los métodos empiricos de
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la observacion y el analisis documental (revision de historias clinicas y libro
de movimiento hospitalario).

Se estudiaron las variables edad, color de la piel, ano de estudio, lugar de
procedencia, mama afectada, tipo histoldgico, etapa de la enfermedad,
localizaciones metastasicas en tejido 6seo, tipo de tratamiento quirdrgico a
la enfermedad de base y a las metastasis.

Los datos se procesaron en una base de datos con el programa Microsoft
Office Excel y se importaron mediante el paquete estadistico SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) version 25.0 para Windows. Se
empled el porcentaje como medida resumen para las variables cualitativas y
se aplicaron procedimientos de la inferencia estadistica. Se trabajoé para un
nivel de confianza del 95 % y los valores de p < 0,05 se consideraron de
significacion estadistica. Los resultados se representaron en textos y tablas
estadisticas. La investigacion se desarrolld6 con previo consentimiento
informado de los pacientes.

Resultados

Se trataron quirdrgicamente 774 pacientes para un 94,6 % y 41 pacientes en
etapa IV no tuvieron indicacién quirurgica (tabla 1).

Tabla 1 - Comportamiento por etapas

Muestra por afos 2017 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | Total
Etapas I-1l (quirtrgicas) 146 103 117 131 128 149 774
Etapa IV (no quirdrgica) 9 5 6 7 6 8 41

Total 155 108 123 138 134 157 815

De los casos en etapas I-lll, se diagnostico metastasis o6seas en 29 (3,74 %) en
algiin momento del tratamiento (oncoespecifico) o el seguimiento evolutivo.
De las 41 pacientes en etapa IV, no tratadas quirirgicamente por el avance de
la enfermedad (cancer metastasico), 26 presentaron metastasis oseas (63,4 %)
y el resto (36,6 %), en otras localizaciones (tabla 2).

Tabla 2 - Metastasis 0seas

Etapa clinica con
metastasis O0sea

Etapas I-ll 9 4 5 7 3 1 29

2017 | 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | Total
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Etapa IV 5 3 2 5 4 7 26
Total 14 7 7 12 7 8 55

En la muestra de casos metastasicos en hueso, la distribucion por grupos
etarios se relaciond con las etapas clinicas. Los grupos de 50-59 afos y 60-69
anos presentaron la mayor cantidad de casos (41 para un 74,5 %). Esto se
considera directamente proporcional al nimero de casos en que se presenta la
incidencia del cancer de mama en estos grupos de edades (tabla 3).

Tabla 3 - Grupos etarios

Grupos etarios Etapas I/11l Etapa IV Total
30-39 anos 1 - 1
40-49 anos 1 2 3
50-59 afos 12 8 20
60-69 anos 10 11 21
70-79 anos 3 4

80 anos y mas 2 1 3
Total 29 26 55

Las variedades histologicas predominantes en las tomas Oseas metastasicas
resultaron el carcinoma ductal infiltrante y el sarcoma (tabla 4).

Tabla 4 - Variedades histoldgicas

Tipo histologico del tumor Pacientes %
Carcinoma ductal infiltrante (CDI) 36 65,4 %
Carcinoma lobulillar (C.LOB) 6 1%
Carcinoma ducto-lobulillar (CD-L) 4 7,3 %
Sarcomas 9 16,3 %
Total 55 100 %

La localizacion mamaria no se considero6 significativa porque se presentaron
28 en la mama derecha, 25 en la mama izquierda y dos en ambas mamas;
aunque predominé topograficamente el cuadrante superior externo (CSE) con
47,2 %. El tipo de cirugia mas realizada en las etapas I-lll fue la MRM (25
casos) sobre la cirugia conservadora (4 casos). La tabla 5 relaciona el tiempo
de aparicion de las metastasis relacionadas con la cirugia en este grupo de
pacientes.
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Tabla 5 - Tiempo de aparicion de las metastasis oseas

ARo Pacientes Seis U_n D_os Tfes Cu~atro + C~inco
meses afo afos afnos afnos afos

2017 9 - 2 4 2 1

2018 4 1 2

2019 5 1 2 1 1

2020 7 1 2 2 1 1

2021 3 1 1 1

2022 1 1

Total 29 2 5 10 8 3 1

Las metastasis 6seas aparecieron con mayor frecuencia pasados dos y tres
anos del diagndstico. Las manifestaciones clinicas presentadas por las
pacientes del estudio fueron dolores Oseos, fracturas espontaneas (por
debilidad ésea) y compresion neuroldgica (nerviosa). Predominaron las
metastasis con localizaciéon multiple en 18 casos (32,7 %), seguida de la
columna vertebral con 16 (29 %) (tabla 6).

Tabla 6 - Localizacion de las metastasis

Localizacion Etapas Il Etapa IV Total
vertebral ° 7 16
Craneo 4 3 7
Multiples 7 11 18
Tibia 2 2
Pelvis dsea - 2 5
Costilla 6
Dedo menique 1 1
Total 29 26 55

Diagnosticada la metastasis Osea, se aplico tratamiento quirlrgico
(metastasectomias) a cuatro pacientes (7,2 %): tres descompresiones de
columna vertebral y una exéresis del dedo mefique. Se utilizaron también
biofosfonatos como el acido zoledrénico (Zoladec) en los 55 casos. De las 29
pacientes en etapa I-lll se mantienen vivas 17 (58,6 %) y fallecieron 12 (41,4
%), de las 26 casos en etapa IV se hallan vivas 7 (26,9 %) y fallecieron 19 (73,1
%); para una supervivencia de 43,6 % y una mortalidad de 56,4 %.
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Discusion
Las variedades histologicas predominantes en las tomas Oseas metastasicas
resultaron el carcinoma ductal infiltrante y el sarcoma, lo cual se corresponde
con las publicaciones revisadas. Los sarcomas son formas de presentacion con

una agresividad muy alta, y una evolucion rapida y térpida. Estos no
metastizan por via linfatica, sino por via hematica.'%1>1%

Los reportes internacionales coinciden en plantear que existe un porcentaje
alto de pacientes con metastasis Oseas desde el diagndstico y otros la
presentan durante la evolucion de la enfermedad, ya que las micrometastasis
resultan dificiles de precisar y, en ocasiones, tardan afios en aparecer. ?® Mas
del 80 % de los pacientes con cancer de mama en estados avanzados tienen
metastasis 0sea con lesiones tanto osteoliticas como osteoblasticas; lo cual se
correspondio con la serie investigada.

La mayoria de las pacientes con metastasis 6seas manifiestan dos tipos de
lesiones (osteolitica y osteoblasticas), que pueden aparecer en etapas IV con
metastasis 0 en el curso evolutivo del cancer.®" Vicent y otros?? coinciden en
lo anterior y utilizan, ademas, las diferentes técnicas para el diagnostico
como la gammagrafia dsea con tecnecio 99, la resonancia magnética nuclear,
entre otras.

Olivera y otros® afirman, a partir del estudio de un caso sin lesiones
mamarias detectables con cancer metastasico en piel y hueso, que las
metastasis 0seas sobrepasan en numero a los tumores 0seos primarios; por
ende, después de los 40 afos todo tumor oéseo debera catalogarse como
metastasico hasta demostrar lo contrario.

El acido zoledronico pertenece a la tercera generacion de biofosfonatos y
constituye un potente inhibidor de la resorcion mediada por osteoclastos. Se
utiliza en el tratamiento de la osteolisis secundaria a metastasis 6seas por
cancer de mama. Concepciéon y otros?*? sefalan la importancia de este
medicamento y confirman que mejora la calidad de vida relacionada con la
salud. En la presente investigacion los pacientes alcanzaron excelentes
resultados con el uso de este medicamento.

En resumen, se puede concluir que el alto porcentaje de pacientes
diagnosticadas en etapa IV con metastasis 6sea, se acompana de una alta
mortalidad. El tratamiento quirurgico practicamente no se utiliza cuando el
cancer se ha difuminado hacia los huesos. Se recomienda la vigilancia estricta
de los casos en etapas I-lll en su seguimiento por la potencialidad de
desarrollar una metastasis osea.
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