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Anexos.

Las lesiones premalignas y malignas no infiltrantes (preinvasoras) de la mama comprenden un
espectro de entidades histoldgicas con potencial variable de progresién a carcinoma invasivo. Su
deteccion ha aumentado considerablemente gracias a los programas de cribado mamogréfico,
representando hasta un 20-30% de las neoplasias diagnosticadas en este contexto. El objetivo de este
protocolo es estandarizar el manejo diagnéstico, terapéutico y de seguimiento de estas lesiones en
nuestro centro.

2.1. Lesiones Ductales:

° Hiperplasia intraductal atipica aplanada (FEA).

° Hiperplasia intraductal atipica no aplanada.

° Carcinoma ductal in situ (CDIS) grado 1 0 <2 mm.
° CDIS grado 2 (cribiforme, micropapilar).

° CDIS grado 3 o anapldsico con/sin necrosis.

2.2. Lesiones Lobulillares:
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° Hiperplasia lobulillar / Carcinoma lobulillar in situ (CLIS) grado 1.
° CLIS grado 2 (con o sin necrosis).
° CLIS pleomorfico (alto grado nuclear).

2.3. Lesiones Papilares:

° Papiloma intraductal.
° Papiloma atipico.
° Carcinoma papilar intraductal.

2.4. Otras lesiones proliferativas:

° Atipia epitelial plana (FEA).
° Hiperplasia ductal atipica (HEA).
° Hiperplasia lobulillar atipica (HLA).

2.5. Enfermedad de Paget del pezon:

° Aislada (Tis Paget).
° Asociada a CDIS.
° Asociada a carcinoma invasor.

2. DIAGNOSTICO

- Mamografia: suelen presentarse como microcalcificaciones pleomorficas, amorfas o
distribuciones segmentarias.

- Ecografia: aparecen como nddulos hipoecogénicos con margenes microlobulados.

- RMN: estd indicada en pacientes de alto riesgo (mutaciones BRCA, lesiones extensas, carcinoma
intraductal de grado 1, grado 2 y grado 3). En el carcinoma lobulillar in situ, NO se realiza RMN.

- Biopsia percutdnea: suelen diagnosticarse mediante biopsia con aguja gruesa (BAG) o biopsia
asistida por vacio (BAV) bajo guia mamografica o ecografica. Se prefiere el uso de BAV, ya que tiene
mayor precision diagndstica frente a BAG.

- Escrucial la correlacién radiolégica-patolégica para asegurar la concordancia entre los hallazgos
de imagen y los resultados histoldgicos.

- En el caso de Enfermedad de Paget del pezén, el diagndstico es principalmente clinico (lesidn
eccematosa o erosiva del pezdn y/o areola), confirmandose mediante biopsia del pezdn. Se recomienda
un estudio mamario completo, incluyendo mamografia, ecografia y RMN, para descartar enfermedad
subyacente in situ o invasiva.
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- Ante una secrecion uniorificial espontanea (telorrea), se puede indicar galactografia para la
localizacion de posibles lesiones papilares. (Ver protocolo especifico de papiloma intraductal).

3. MANEJO TERAPEUTICO

4.1. Carcinoma ductal in situ (CDIS)

. El tratamiento quirudrgico de eleccidn es la tumorectomia con margenes adecuados.
Mdrgenes <1mm o afectos se consideran inaceptables, indicando re-escision o mastectomia si no es
posible la re-escision. Margenes >2 mm se consideran correctos.

. Mastectomia en casos de multicentricidad, tamafio >4 c¢cm, imposibilidad estética o
contraindicacién de RT. Se debe considerar la posibilidad de reconstruccion mamaria inmediata tras
mastectomia.

. Radioterapia: siempre en cirugia conservadora si margenes <1 cm; valorar omisién si

margenes >1 cm, edad >60 aifos y tumor <1.5 cm. La radioterapia adyuvante tras tumorectomia reduce
el riesgo de recidiva local en aproximadamente un 50% en todos los subgrupos.

. Ganglio centinela: No existe evidencia cientifica para indicar la linfadenectomia axilar
de rutina en CDIS. Se puede recomendar la biopsia del ganglio centinela (BSGC) en casos de mastectomia
o cuando la localizaciéon de la lesion pudiera comprometer una futura BSGC, o ante factores de riesgo
como alto grado, comedonecrosis, extensiéon >4cm o edad <35 afios.

. Tratamiento hormonal: se puede considerar el tratamiento adyuvante con
Tamoxifeno/Raloxifeno durante 5 afios en pacientes con RE+ para reducir el riesgo de recidiva ipsilateral
y contralateral.

. El indice de Van Nuys (2003) puede utilizarse para ayudar a individualizar el tratamiento
en CDIS, valorando tamafio, margen, subtipo histolégico y edad.

1 2 3
= Tamano (mm) <16 16-40 »40
=~ Margen libre (mm) »3 1-9 <1
- Histologia N.u Alto Gr. No Alto Gr . Alto Gr
Sin necrosis Con necrosis
= Edad (anos) »a0 40-60 ]
»4-6 Tumorectomia
»7-0 Tumorectomia + radioterapia
*10-12  Mastectomia
4.2. Carcinoma lobulillar in situ
° En CLIS pleomdrfico con comportamiento similar al CDIS, se recomienda escision

quirdrgica con margenes negativos.
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° Para la hiperplasia lobulillar, CLIS grado 1 y grado 2, la necesidad de re-escision en
margenes afectos debe valorarse individualmente considerando otros factores de riesgo.
° El CLIS se considera un marcador de riesgo de cancer en ambas mamas, por lo que se

deben considerar otros factores de riesgo para el tratamiento quirudrgico. No hay indicacion de biopsia
selectiva del ganglio centinela (BSGC) para valoracién ganglionar en CLIS.

4.3. Hiperplasia ductal atipica/hiperplasia lobulillar atipica

° Generalmente se recomienda la exéresis quirurgica tras el diagndstico por biopsia
percutanea debido al riesgo de infraestimacidn y asociacidon con lesiones de mayor grado (alto riesgo de
progresién (RR x 4-5).). En casos de FEA pura y pequefia con exéresis completa de microcalcificaciones
por BAV y concordancia radiopatoldgica, podria considerarse el seguimiento.

° Se recomienda seguimiento clinico y radioldgico anual dado el aumento de riesgo de
carcinoma en los afios siguientes.

° Se debe informar a la paciente del riesgo de carcinoma ipsilateral y contralateral.

° Se puede considerar el tratamiento con Raloxifeno o Exemestano durante 5 afios para

reducir el riesgo de lesiones malignas futuras (Evidencia 2A).

4.4. Atipia epitelial plana

° Exéresis quirurgica recomendada en la mayoria de los casos por infraestimacion
diagndstica (hasta 17.5%).

° En lesiones <10 mm con extraccion completa en BAV puede valorarse seguimiento
individualizado.

4.5. Lesiones Papilares (Ver protocolo especifico de papiloma intraductal).

4.6. Enfermedad de Paget

° El tratamiento es el de la enfermedad subyacente. Si no se encuentra enfermedad
subyacente, se puede realizar una exéresis en cufia del complejo areola-pezdn, seguida de radioterapia
para consolidacion local.

° Se indicara BSGC solo en los casos en que se realice una mastectomia. Si se demuestra
una lesién in situ o infiltrante en la mama, la cirugia debe tratar ambas lesiones.

4. QUIMIOPREVENCION

Indicada en mujeres con CDIS, especialmente con receptores hormonales positivos. Consiste en
el uso de farmacos para la disminucion del riesgo de cancer de mama. Los farmacos mas estudiados con
este fin son los SERMs: Tamoxifeno y Raloxifeno.

. Tamoxifeno: 20 mg/dia durante 5 afios. Estas pacientes requieren seguimiento endometrial.

. Inhibidores de la aromatasa: Considerar en postmenopausicas con alto riesgo.
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El beneficio absoluto, en cuanto a mejoria de la supervivencia, es muy pequefio. La medicacién
no estd exenta de efectos secundarios, por lo que hay que individualizar el tratamiento en cada paciente
tras informar de los riesgos y beneficios.

5. SEGUIMIENTO

6.1. Lesiones Premalignas (FEA, HEA, HLA)

° Exploracidn clinica anual.
° Mamografia anual.
° No se indica RMN salvo criterios de alto riesgo genético-familiar.

6.2. Lesiones Preinvasivas (CDIS, CLIS, carcinoma papilar intraductal)

° Exploracion clinica cada 6 meses los 2 primeros afios; después anual.
° Mamografia: primera a los 6-12 meses tras cirugia o radioterapia, luego anual.
° Considerar RMN anual en pacientes con alto riesgo (BRCA, historia familiar significativa,

lesiones extensas).

6. CONCLUSIONES

El manejo de las lesiones premalignas y preinvasivas de la mama debe ser individualizado, considerando
los factores clinicos, radioldgicos y patolégicos. La coordinacién multidisciplinaria es esencial para
optimizar los resultados y minimizar el riesgo de progresion a malignidad.

7. INDICADORES DE EVALUACION

Indicador Férmula Fuente Estandar
Diagndsticos correctos % Concordancia BAG/BAV y AP Diraya, etc >95%
definitiva
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9. ANEXOS
Lesion Manejo Seguimiento Observaciones
FEA (Atipia Exéresis. Seguimiento si Clinica + mamografia Infraestimacion

epitelial plana)

<10mm, BAV completay
concordancia

anual

diagndstica hasta 17.5%

lobulillar atipica)

anual

HEA (Hiperplasia | Exéresis. Clinica + mamografia Riesgo elevado de
ductal atipica) anual progresién (RR x 4-5)
HLA (Hiperplasia | Exéresis Clinica + mamografia Riesgo elevado de

progresién

factores de riesgo. No
BSGC. Posible
guimioprevencion

anual

CDIS Tumorectomia + margenes | Clinica cada 6 meses x | Considerar BSGC si
adecuados. RT segln 2 afos, luego anual. mastectomia o alto riesgo
riesgo. Posible Mamografia anual.
hormonoterapia

CLIS cldsico Observacion o escision si Clinica + mamografia Marcador de riesgo

bilateral

CLIS pleomorfico

Exéresis con margenes
negativos. Valorar RT.

Clinica + mamografia
anual

Comportamiento similar a
CDIS

Paget sin lesion
subyacente

Exéresis en cufia + RT

Clinica + mamografia
anual

Confirmar ausencia de
CDIS/invasor

Paget +
CDIS/invasor

Tratamiento de la
enfermedad subyacente

Segun tipo asociado

BSGC si mastectomia
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- Adecuada ratio
mama/zona tumoral
(pueden aumentarse
las indicaciones con
cirugia oncoplastica en
casos seleccionados).

- Deseo de la paciente
de conservar la mama.

- Conformidad de
la paciente con el
tratamiento adyuvante
propuesto.

- En lesiones no
palpables: uso
de guia ( arpén,
ROLL, ecografia
intracperatoria...) y
comprobacion de |a
extirpacion completa
por los métodos de
imagen apropiados.

« Obtener margenes de
reseccion libres de
enfermedad.

- Inadecuada ratio

mama/zona tumoral.

- Lesidn muy extensa.

- Decisiin de la
paciente.

- Siempre que las
condiciones de
la paciente no lo
contraindiquen,
afrecer la
reconstruccion
inmediata.

- Situadiones

particulares de riesgo

que la justifiquen.
(imposibilidad de
radioterapia, otras
lesiones...).
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DECISION QUIRURGICA

- Mismas indicaciones que
la anteriar.

- Evidencia de que s
oncologicamente
SEgUra.

+ Mejor resultado estético
inmediato.

- Mismas indicaciones,
ademas el tumaor
no debe afectar al

complejo areola-pezdn.

- Precisa de biopsia per-

operatoria de tejido
retro-areolar.

- Evidencia poco

sblida (series cortas),
parece aceptable si

se realiza radioterapia
intraoperatoria del
CAF, aunque algunos
autores no la aplican.

- MASTECTOMIA - MASTECTOMIA
*CUADRANTECTOMIA | - MASTECTOMIA AHORRADORA DE PIEL PRESERVANDO CAP PESEE

- Siempre en caso

de mastectomia o
cirugia oncoplastica
compleja.

= Indicada en lesiones
mayores de 5 cm,
sospecha o dudas
de microinvasiin en
BAG, lesiones de alto
graduo.

ROLL= radio occult kesidn localization; CAP= complejo areola-pezin; BSGC= biopsia selectiva del ganglio centinela; BAG= biopsia con aguja gruesa.
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