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RESUMEN

OBJETIVO: El cincer de mama en mujeres jovenes
tiene caracteristicas biolégicas y comportamiento clinico
al compararlo con el cdncer de mama en mujeres de la
tercera edad. METODO: Estudio prospectivo de factores
de riesgo para cancer de mama tomando en cuenta estos
dos grupos. 36 pacientes < 40 aflos y 100 pacientes > 64
afios de 515 pacientes evaluados entre abril de 2006 y
abril de 2007. Se analizaron: antecedentes familiares de
cancer de mama y ovario, factores de riesgo hormonales
(endégenos y exdgenos), antecedentes de patologia
mamaria. RESULTADOS: Antecedentes familiares de
cancer de mama (31 % < 40 anos vs. 14 % > 64 afios, P=
0,015), antecedentes familiares de cancer de ovario (25 %
< 40 afios vs. 15 % > 64 aiios, P = 0,04), promedio edad
primer embarazo a término (21,11 > 64 afios vs. 23,0 <40
afios, P =0,05), promedio nimero de embarazos a término
(5,1 > 64 afios vs. 2,2 < 40 afos, P= 0,00014), ingestién
de anticonceptivos orales (67 % < 40 afios vs. 13 % > 64
anos, P=0,0000001). CONCLUSIONES: Antecedentes
familiares de cdncer de mama y ovario, edad del primer
embarazo a término, nimero de embarazos a término e
ingestion de anticonceptivos orales fueron factores de riesgo
mads relevantes en mujeres jévenes con cdncer de mama,
siendo la primera vez que se reportan los antecedentes
familiares de cdncer de ovario y el nimero de embarazos
a término.
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SUMMARY

OBJECTIVE: Breast cancer in young women has different

biological and clinical characteristics when is compared
with breast cancer in third age women. METHOD: A
prospective study of risk factors for development breast
cancer was done comparing both age groups. Thirty six
patients <40 years and 100 patients > 64 years from a total
of 515 breast cancer patients were included between april
2006 and april 2007. Family history of breast and ovary
cancer, hormonal risk factors (endogenous and exogenous)
previous history of breast disease were studied. RESULTS:
The significant results were as follows: Family history of
breast cancer (31 % < 40 years vs. 14 % > 64 years, P =
0.015), family history of ovary cancer (25 % < 40 years
vs. 15 % > 64 years, P = 0.04), mean age of first terminal
pregnancy (21.11 years > 64 years vs. 23.0 years < 40
years, P = 0.05), mean number of terminal pregnancies
(5.1 > 64 years vs. 2.2 <40 years, P=0.00014), and oral
contraceptives ingestion (67 % < 40 years vs. 13 % > 64
years, P = 0.0000001). CONCLUSION: We concluded
that family history of breast and ovary cancer, age of first
terminal pregnancy, number of terminal pregnancies, and
oral contraceptives ingestion were the most important risk
factors in young women with breast cancer, being the first
time that family history of ovary cancer and number of
terminal pregnancies are reported.

KEY WORDS: breast, cancer, risk factors, antecedents,
young women.

INTRODUCCION

Icdncer de mama (CM) representa
un problema de salud publica
a nivel mundial y por lo tanto
Venezuela no escapa a esa
realidad”’. En nuestro pais
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representa la segunda causa de muerte por cincer
en la mujer venezolana @. Se han definido una
serie de factores de riesgo para desarrollar CM
siendo laedad > 50 afios el factor mas importante
conunriesgorelativode 6,5®. Aproximadamente
el5 % delos CM ocurren en mujeres <40 afios en
quienes la edad no representa un factor de riesgo
relevante @. Existen evidencias que en este grupo
etario laingestion de anticonceptivos orales y los
antecedentes familiares de CM son los factores
de riesgo mas importantes ¢, Por estas razones
nosotros realizamos un estudio prospectivo de
los factores de riesgo conocidos para CM en
pacientes jovenes con CM comparadas con
pacientes de la tercera edad con CM.

METODO

Se incluyeron 36 pacientes con CM <40 afios
y 100 pacientes con CM > 64 afios provenientes
delaconsultade patologia mamaria,del Instituto
Oncolégico “Dr. Luis Razetti”, entre abril de
2006 a abril de 2007. Las pacientes < 40 afios se
consideraron pacientes jovenes y las > 64 afios
pacientes de laterceraedad quienes representaron
el grupo control. Todas las pacientes firmaronun
consentimiento informado para participar en el
estudio. Se realiz6 una entrevista personal con
un instrumento diseflado para registrar: nimero
de historia, nombre, edad, direccion, teléfono,
diagnéstico de patologia mamaria, antecedentes
familiares de CM y ovario,edad delamenarquia,
edad del primer embarazo a término, nimero
de embarazos a término, nimero de abortos,
ingestiéon de anticonceptivos orales (ACO),
lactancia y antecedentes de patologia mamaria.
Parael andlisis de los datos obtenidos se utilizé el
programa Epilnfo 3.3.2 del Centro de Control de
Enfermedades de Atlanta (EE.UU),actualizacién
2006. Como medida descriptiva para datos
cuantitativos se utilizé lamedia aritméticay como
medidadedispersionlavarianza. Los porcentajes
se utilizaron para describir los datos cualitativos.
Se emplearon los siguientes ensayos estadisticos:
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Chi-cuadrado para la asociacion lineal de gran
nimero de observaciones y el test de Fisher para
un ndmero pequefio de observaciones. Valores
de P de dos colas < 0,05 fueron considerados
significativos .

RESULTADOS

Se estudiaron 515 pacientes con CM de las
cuales 36 (7 %) tefifan < 40 afios y 100 (19 %)
> 64 afios estos dos grupos fueron objeto del
estudio.

Referente a los antecedentes familiares de
CM, hubo un 31 % de las pacientes jévenes con
antecedente familiar de CM y solo un 14 % de
las pacientes de la tercera edad, diferencia que
resulto significativa (P=0,015) (Cuadro 1).

Con respecto a los antecedentes familiares
de céancer de ovario, el 25 % de las pacientes
jovenes tuvieron el antecedente comparado
con un 15 % en las pacientes de la tercera edad,
diferencia que result6é también significativa (P=
0,04) (Cuadro 1).

El promedio de edad de la menarquia fue
discretamente inferior en las pacientes jovenes
con CM al compararlo con el grupo de la
tercera edad (12,63 afios vs. 13,07 afios), pero
la diferencia no alcanz¢ significancia estadistica
(P=0,24) (Cuadro 2).

El promedio de edad del primer embarazo
a término fue menor en las pacientes de la
tercera edad en comparaciéon con el grupo de
pacientes jovenes (21,11 afios vs. 23,0 afios)
dicha diferencia fue discretamente significativa
P=0,05).

Referente al promedio del nimero de
embarazos a término observamos un promedio
mucho mayor en las pacientes de la tercera edad
al compararlo con el promedio del grupo de
mujeres jovenes (5,1 vs. 2,2),estadiferencia fue
altamente significativa (P=0,00014) (Cuadro 2).

El promedio del nimero de abortos fue 0,375
en las pacientes jovenes con CM y 0,44 en el
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Cuadro 1. Antecedentes familiares de cdncer de mama y ovario, y antecedentes de patologia mamaria en
pacientes jovenes y de la tercera edad con cancer de mama

Pacientes jovenes

Pacientes de la tercera edad

SI NO SI NO
n % n % n % n % P

Antecedentes familiares

de cancer de mama 11 31 25 69 14 14 86 86 0,015
Antecedentes familiares

de cancer de ovario 9 25 27 75 15 15 85 85 0,04
Antecedentes de

patologia mamaria 2 6 34 94 10 10 90 80 0,52

n, nimero de pacientes; % porcentaje; P: significancia estadistica

Cuadro 2. Edad de la menarquia, edad del primer embarazo a término, nimero de embarazos a término y
ndmero de abortos en pacientes jévenes y de la tercera edad con cdncer de mama.

Pacientes jovenes

Pacientes de la tercera edad

Promedio Promedio P
Edad de la menarquia (afios) 12,63 13,07 0,24
Edad del primer embarazo a
término (afios) 23,0 21,1 0,05
Numero de embarazos
a término 2,2 5,1 0,00014
Numero de abortos 0,375 0,44 0,09

P: significancia estadistica

grupo de la tercera edad, la diferencia no fue
significativa (P = 0,09) (Cuadro 2).

No hubo diferencia significativa en el
porcentaje de nuliparas entre los dos grupos
(pacientes jovenes 11 % vs. tercera edad 14 %,
P =0,78) (Cuadro 3).

La ingestion de ACO fue mayor en las
pacientes jévenes con CM al compararla con
la ingestion de ACO en el grupo de tercera
edad (67 % vs. 13 %), diferencia altamente
significativa (P = 0,0000001) (Cuadro 3).

Lalactancia entre los dos grupos fue bastante

similar (pacientes jovenes 75 % vs. terceraedad
71 %, P =0,64).

Con respecto a los antecedentes de patologia
mamaria,soloel 6 % de las pacientes jovenes con
CM en comparacion con el 10 % del grupo de la
terceraedad tuvieron el antecedente,ladiferencia
no fue significativa (P = 0,52) (Cuadro 1).

DISCUSION

El CM en mujeres jovenes representa un
problema muy complejo en cuanto a factores
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Cuadro 3. Nuliparidad, lactancia e ingestion de anticonceptivos orales en pacientes jovenes y de la tercera

edad con cancer de mama.

Pacientes jovenes

Pacientes de la tercera edad

SI NO SI NO
n % n % n % n % P
Nuliparas 4 11 32 89 14 14 86 86 0,78
Lactancia 27 75 9 25 71 71 29 29 0,64
Ingestion de ACO 24 67 12 33 13 13 87 87 0,0000001

n, ndmero de pacientes; %, porcentaje; P, significancia estadistica; ACO, anticonceptivos orales

prondsticos, diagndstico y tratamiento. Existen
algunas evidencias en Francia ® y EE.UU @ de
un incremento sostenido de la frecuencia de CM
en mujeres jovenes en los dltimos afios. No se
sabe qué factores pueden estar influyendo para
explicar este aumento de la frecuencia. En
nuestra serie la frecuencia de CM en mujeres
jovenes fue 7 %, discretamente superior que la
frecuencia que ha sido reportada a nivel mundial
(5 %) @. Recientemente algunos autores han
planteado que el CM en mujeres jovenes podria
ser considerado una entidad tinica basado en la
sobre expresion de genes diferentes a los que
estdn sobre expresados en el CM de mujeres de
laterceraedad *!V; ademds, su comportamiento
clinico es mucho mas agresivo >!¥y expresan
con menor frecuencia receptores de estrégeno
(1415 v con mayor frecuencia el HER-2 (01D,
Con referencia a la edad, el 96 % de los estudios
aleatorios la reportan, pero solamente un 28 %
de ellos analizan la evolucion de las pacientes
de acuerdo a este parametro '”. Actualmente
no existe un punto de corte definido para la
edad, sin embargo, la mayoria de los estudios
establecen como mujeres jovenes para CM el
limite de 40 afios !'9; por esta razén, nosotros
también consideramos este limite. Algunos
autores “%'” consideran la edad como el factor
predictivo de mayor relevancia después del
estado ganglionar, inclusive para decidir la
quimioterapia coadyuvante. Los antecedentes
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familiares de CM fueron mas frecuentes en el
grupode mujeres jovenes con CM, estos hallazgos
concuerdan con reportes de la literatura ¢'». La
historia familiar de CM ha sido reconocida desde
hace mucho tiempo como un factor de riesgo para
su aparicion, pero es un factor muy heterogéneo,
debido a las implicaciones dependientes del
ndmero de familiares con CM, el parentesco y
la edad del diagnéstico !®. Nuestros resultados
demuestran la gran importancia de este factor de
riesgo en nuestras pacientes jovenes con CM,
probablemente este hecho esté relacionado con
un mayor nimero de mutaciones en los genes
conocidos que predisponen al desarrollo del CM
(1920 " o bien mutaciones en otros genes adn no
identificados. El antecedente familiar de cancer
de ovario resulté también de importancia en
nuestras pacientes jévenes con CM, y hay que
resaltar que este dato no lo encontramos reportado
en la literatura. Existe una relacion estrecha
entre el CM y el cancer de ovario ya que algunos
genes, como el BRCA1 y el BRCA2, tienen
mutaciones que predisponen con frecuencia
diferente el desarrollo de estas neoplasias ?". El
promedio de edad de la menarquia fue similar
en ambos grupos, sin embargo, hay reportes en
la literatura de edad de la menarquia menor en
mujeres jovenes con CM lo cual establece un
mayor tiempo de exposicion a los estrogenos
endégenos ©1¥. En nuestro estudio, la edad
del primer embarazo a término también mostré
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diferencia significativa en el grupo de mujeres
jovenes,siendoen ellas laedad mayor comparada
con la edad del grupo de la tercera edad; este
dato ha sido reportado previamente en la
literatura internacional ¥. Basado en estudios
epidemiol6gicos, se ha demostrado que mujeres
que tuvieron su primer embarazo a los 30 afios
tienen 2 a 5 veces mas riesgo de desarrollar CM
que aquellas cuyo primer embarazo a término
ocurrio alos 18 afios, probablemente este hecho
estérelacionado conel proceso de maduracién del
tejido mamario el cual comienza con el primer
embarazo ??. Otro dato en nuestro estudio, el cual
no encontramos en la literatura consultada, fue
un promedio inferior del nimero de embarazos
atérmino en nuestras pacientes jovenes con CM.
Este hallazgo es muy importante, hay evidencias
experimentales que sugieren que el proceso de
maduracién y diferenciacion del tejido mamario
no finaliza con el primer embarazo a término
sino con los embarazos subsiguientes, y de
esta manera disminuye el riesgo del estrégeno
endégeno como carcindgeno ¥, Otro resultado
muy significativo fue la ingestiéon de ACO, la
cual fue mucho mayor en las pacientes jévenes
con CM, este dato se ha reportado previamente
©, Hay evidencias experimentales que el uso de
ACO aumentalaactividad proliferativa del tejido
mamario al comienzo del ciclo menstrual. Esta
alteracién en el patrén de proliferacion puede

estar relacionada con el aumento del riesgo del
CM que ha sido asociado a la ingestiéon de ACO
@9; ademads, se ha demostrado que no existe un
patrén histolégico particular relacionado @,

Ninguno de los otros factores de riesgo
evaluados mostré diferencia en las pacientes
con CM de acuerdo a la edad.

Finalmente podemos concluir que los
antecedentes familiares de CM y ovario; la edad
del primer embarazo a término y el nimero de
embarazos a término; asi como la ingestién de
ACO, fueron factores de riesgo relevantes en
nuestras pacientes jévenes con CM. Ademas,
hay que resaltar que por primera vez se reportan
los antecedentes de cdncer de ovario y el nimero
de embarazos a término como factores de riesgo
de significancia en las mujeres jovenes con CM.
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