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PALABRAS CLAVE Resumen

Phyllodes; Objetivo: Analizar el perfil de las pacientes diagnosticadas de tumores phyllodes en nuestra
Mama; area sanitaria.

Cancer de mama Material y métodos: Se presenta un estudio descriptivo retrospectivo de las pacientes diagnos-

ticadas de tumor phyllodes en nuestro centro entre los anos 2008 y 2019.

Resultados: La edad media, el tamano tumoral y la tasa de recidiva a 10 anos fueron mayores en
el grupo con tumores borderline-malignos. El tiempo medio de recidiva locorregional fue mayor
en el grupo con tumores benignos que en el grupo borderline-maligno. El tipo histolégico fue
la Unica variable que demostro favorecer la recidiva local. El tamaiio tumoral no se relaciond
con el riesgo de recidiva locorregional.

Conclusiones: El tipo histologico fue la Unica variable que demostré actuar como factor pronos-
tico de recidiva local. El tamafno tumoral no se relacioné con el riesgo de recidiva locorregional.
© 2020 Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Phyllodes;

Breast; Abstract

Breast cancer Objective: To analyse the profile of patients diagnosed with phyllodes tumours in a healthcare
area.

Material and methods: A retrospective descriptive study is presented on patients diagnosed
with phyllodes tumour in a healthcare area between 2008 and 2019.
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Results: Mean age, tumour size, and recurrence rate at 10 years were higher in the group with
borderline-malignant tumours. The mean time of locoregional recurrence was higher in the
group with benign tumours than in the borderline-malignant group. The histological type was
the only variable that showed to favour local recurrence. Tumour size was not related to the

risk of locoregional recurrence.

Conclusions: The histological type was the only variable that appeared to act as a prognostic
factor for local recurrence. Tumour size was not related to the risk of locoregional recurrence.
© 2020 Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Este tumor fue originalmente descrito por Johannes Miiller
en 1838, quien lo denomind cistosarcoma phyllodes'. Desde
entonces ha recibido numerosas denominaciones hasta que
en 2003 la Organizacion Mundial de la Salud adopto el tér-
mino «tumor phyllodes de la mama», basandose en su origen
celular y comportamiento biologico’.

Son tumores poco comunes cuya incidencia es menor al
1% del total de los tumores de mama®. La mayor parte afecta
a mujeres, mas frecuentemente a aquellas de raza latina*
y suele aparecer en edades intermedias (35-55 afos)?. Sin
embargo, la edad media es mas avanzada en los casos de
pacientes con tumores de mayor grado’. En varones es muy
rara su aparicion y suelen asociarse con ginecomastia®. No se
han descrito factores etioldgicos o predisponentes de tumor
phyllodes, salvo la relacion con el sindrome de Li-Fraumeni’.

Desde el punto de vista histoldgico, son tumores
fibroepiteliales que pueden presentar un espectro de
comportamientos biolégicos muy amplio. En 1981 la Orga-
nizacion Mundial de la Salud clasifico este tumor en tres
subtipos segun sus caracteristicas histopatoldgicas: benignos
(60-75%), borderline (13-26%) y malignos (10-20%)8.

Clinicamente pueden manifestarse como una lesion
mamaria palpable o bien como un hallazgo incidental en
una mamografia de control. Cuando se presentan como una
lesion palpable, lo mas frecuente es encontrar un nodulo
firme, bien definido, mdvil, indoloro, de rapido crecimiento
y gran tamanio en la exploracién fisica’. Suelen presentar un
crecimiento bifasico: una primera fase larga de crecimiento
lento, seguida de una fase mas corta de crecimiento acele-
rado. Durante esta ultima fase pueden alcanzar dimensiones
muy elevadas y distorsionar la anatomia macroscopica de la
mama.

Aproximadamente un 20% de los tumores phyllodes se
presentan como una masa no palpable identificada en la
mamografia de control'® con caracteristicas de benignidad,
que puede confundirse con un fibroadenoma. El diagnostico
de sospecha debe establecerse cuando una masa de estas
caracteristicas presenta un crecimiento rapido o un tamano
importante. Cualquier masa mamaria o imagen radiologica
sospechosa de tumor phyllodes debe someterse a una biopsia
0 escision quirlrgica, para obtener un diagnoéstico anatomo-
patologico.

La diseminacion linfatica es muy rara, inferior al 1% en
estos tumores’. La via clasica de diseminacion en el caso

de los tumores malignos es la hematogena, a pesar de ser
también relativamente infrecuente.

El tratamiento de eleccion de los tumores phyllodes,
tanto benignos como malignos, es la reseccion quirdrgica
con margenes amplios. Como tratamiento adyuvante prin-
cipal se puede plantear la radioterapia, especialmente en
aquellas pacientes con factores de riesgo de recidiva y/o
reseccion incompleta.

Presentamos una revision de nuestra experiencia sobre el
diagnostico y el manejo de los tumores phyllodes.

Material y métodos

Hemos realizado un estudio descriptivo retrospectivo de
todas las pacientes con diagnostico anatomopatoldgico de
tumor phyllodes de la mama en nuestra area sanitaria entre
los afnos 2008 y 2019, obteniendo una muestra total de 79
casos.

La informacion ha sido extraida a partir de la histo-
ria clinica de las pacientes y de las bases de datos del
registro del Servicio de Anatomia Patoldgica de nuestro
centro. Todas las pacientes fueron tratadas de acuerdo a
las normas de practica clinica y ética de nuestro centro,
procediéndose a realizar una informacion completa del pro-
cedimiento y a la obtencion del consentimiento informado
pertinente.

Se han analizado las diferentes variables que se enu-
meran a continuacion: edad, tamano medio tumoral,
antecedentes de cancer de mama, clasificacion histoldgica,
estadios tumorales, tipo de cirugia, ampliacion de marge-
nes, tasa de recidiva local y meses de seguimiento.

Para analizar si la histologia se comportaba como un fac-
tor diferenciador se agruparon las pacientes con tumores
borderline y malignos en un mismo grupo, y se compararon
con las pacientes con tumores benignos.

El analisis de estos datos ha sido realizado con el
programa informatico SPSS version 15.0. Para realizar el
contraste de hipotesis entre los grupos benigno y borderline-
maligno en la distribucion de las variables cuantitativas
se realizd un contraste de normalidad mediante test de
Shapiro-Wilk. Puesto que la distribucion no fue normal se uti-
liz6 el test U de Mann-Whitney como prueba no paramétrica.
Para las variables cualitativas se utilizé el test chi-cuadrado.
Las curvas de supervivencia se analizaron mediante test de
Kaplan Meier y el hazard ratio de las diferentes variables se
calculé mediante analisis de regresion de Cox.
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Resultados

Durante el periodo comprendido entre 2008 y 2019 se obtu-
vieron un total de 79 casos diagnosticados como tumor
phyllodes (5,1%). La mediana de edad al diagndstico fue
de 39 anos (rango intercualtilico [RI] 30-49) y la mediana
del tamano tumoral fue de 30 mm (RI 21-45). Dos pacien-
tes (2,5%) tenian antecedentes de cancer de mama de tipo
ductal infiltrante.

En la figura 1 se recoge la distribucién de los diferentes
tipos histologicos.

El estadio al diagndstico en el grupo de pacientes con
tumores malignos fue IB en 3 casos (42,8%), IlIA en 1 caso
(14,2%) y IV en otro caso (14,2%).

La tasa de cirugia conservadora en el subgrupo de
pacientes con tumores benignos fue del 98,5% y un caso
requirié6 mastectomia (1,5%). Para alcanzar margenes libres
en el grupo de cirugia conservadora, fue necesario realizar
ampliacion de margenes con una segunda cirugia en dife-
rido en 14 casos (20,9%). En el subgrupo de pacientes con
histologia borderline-maligna el tamafo tumoral medio mas
elevado condicion6 una mayor tasa de mastectomias, del
45,5% (5 casos). Al 54,5% (6 casos) restante de las pacien-
tes se les realizo cirugia conservadora, siendo necesaria la
reintervencion para ampliacion de margenes en todos los
€asos.

Los resultados del analisis de la distribucion de las distin-
tas variables entre los grupos benigno y borderline-maligno
se exponen en la tabla 1.

La mediana del tiempo de seguimiento fue de 54 meses
(RI 29-65) en el grupo con tumores benignos y de 12 meses
(Rl 6-116) en el de tumores borderline-malignos. El tiempo
medio hasta la recidiva locorregional fue notablemente

D Benigno
D Borderline

D Maligno

Figura 1
mama en nuestro centro.

Distribucion histoldgica de los tumores phyllodes de

mayor en el grupo de pacientes con tumores benignos como
se aprecia en la tabla 2.

En la grafica de supervivencia de Kaplan-Meier (fig. 2)
puede apreciarse el tiempo medio de recidiva locorregional
en ambos grupos.

Los factores prondsticos de recurrencia locorregional se
resumen en la tabla 3.

Discusion

El porcentaje de pacientes con diagnostico de tumor phyllo-
des de la mama en muestra area sanitaria es notablemente
superior a la descrita por la literatura®. Esto podria ser
debido a que nuestro centro fue el Unico de referencia, para
una poblacion superior a 400.000 habitantes hasta 2010.

La distribucion histologica presenté un porcentaje de
tumores benignos ligeramente mayor al descrito en la lite-
ratura. Por otro lado, el porcentaje de tumores borderline
diagnosticados fue considerablemente menor a los datos
publicados en la bibliografia®. Finalmente, la tasa de tumo-
res malignos fue similar a la descrita en la literatura.

En el grupo de pacientes con tumores benignos la edad
media se sitla en el segmento mas bajo de la horquilla
descrita por la bibliografia. Sin embargo, en el grupo de
pacientes con tumores borderline-malignos la edad media
es significativamente mayor, lo cual se corresponde con
lo observado en articulos similares®. La distribucion del
tamano tumoral fue considerablemente mayor en el grupo
de pacientes con tumores borderline-malignos, de forma
paralela a lo que sucedia con la edad.

La tasa de cirugia conservadora obtenida en el subgrupo
de pacientes con tumores benignos fue muy elevada. A pesar
de ello, en algunas pacientes fue necesaria una reinter-
vencion para poder garantizar la reseccion completa, que
se consiguid en todos los casos. Se consider6 un margen
de seguridad de 1 centimetro (cm) para las pacientes con
tumores borderline-malignos y se aceptaron margenes mas
bajos en los casos benignos, pero en ninglin caso inferio-
res a 0,2cm. El tamafo tumoral mas elevado en el grupo
con tumores borderline-malignos explica la mayor tasa de
mastectomias en estas pacientes. Por otro lado, en todas
aquellas pacientes con tumores borderline-malignos que
optaron por cirugia conservadora fue necesaria una reinter-
vencion para ampliacion de margenes.

La afectacion axilar no suele presentarse en estas pacien-
tes, ni siquiera en los grupos con comportamientos mas
agresivos. Por este motivo, no esta indicada (grado 1C) y
no se realizd en nuestro centro''.

La afeccion de los margenes quirtrgicos se ha rela-
cionado en mdltiples estudios con un mayor riesgo de
recidiva locorregional’?. No obstante, existe cierta discre-

Tabla 1 Diferencias estadisticamente significativas entre el grupo de pacientes con tumores benignos y el grupo con tumores
borderline-malignos

Grupo benigno Grupo borderline-maligno Sig
Edad 37,2 anos 57,3 anos P<0,05
Tamano 38,1 mm 51,4 mm P<0,05
Riesgo recidiva a 10 anos 8,8% 54,5% P<0,05
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Tabla 2 Media del tiempo de recidiva

Grupo benigno

Grupo borderline-maligno

Tiempo medio hasta recidiva locorregional

109,75 (101,9-117,5)

Grupo benigno

73,64 (30,5-116,78)

Grupo borderline-maligno

Tiempo medio hasta recidiva locorregional

109,75 (101,9-117,5)

73,64 (30,5-116,78)

ol M*

0,8

0,6

0,4

0,24

|1 Benigno
|_I""1 Borderline + Maligno
+ Benigno-censurado

Borderline + Maligno-

T T T T
0,00 25,00 50,00 75,00
Meses_seguimiento

Figura 2

T T
100,00 125,00

censurado

Curva de supervivencia de Kaplan Meier. En azul el grupo de pacientes con tumores benignos y en verde el grupo de

pacientes con tumores borderline-malignos. Puede apreciarse como el tiempo medio hasta la recidiva es notablemente menor en
el grupo de pacientes con tumores borderline-malignos. El color de la figura puede apreciarse en la version electronica.

Tabla 3  Analisis de regresion de Cox para las variables tamario tumoral y agresividad tumoral

Exp (B) IC 95% para Exp (B) Sig
Inferior Superior
Edad al momento diagnostico 0,99 0,98 1,01 0,896
Tamano tumoral 1,01 1,00 1,02 0,000
Tipo histoldgico 0,43 0,19 0,99 0,049
Tipo de cirugia 1,16 0,49 2,75 0,722

pancia sobre cual es el minimo margen de reseccion libre
que debe ser aceptado. En general, se recomienda que los
margenes sean de al menos 1cm en tumores borderline o
malignos, siendo menos estrictos para los casos de tumores
benignos'3. Siempre que se garantice la obtencion de mar-
genes adecuados la cirugia conservadora y la mastectomia
son igualmente efectivas's.

Este esfuerzo quirlrgico para garantizar margenes de
seguridad amplios podria explicar que el riesgo acumulado
a 10 anos de recurrencia en nuestro centro, tanto en el
grupo con tumores benignos como en el grupo con tumo-
res borderline-malignos, sea similar a los datos publicados
en la literatura a 5 afos'.

Segln nuestra experiencia y lo descrito en la literatura',
la tasa de recurrencia locorregional varia fundamental-
mente en funcion de la agresividad del tumor, con un riesgo
relativo de recurrencia mayor en las pacientes con tumo-
res borderline-malignos. Cuando se analizo si el resto de
variables actuaban como factor pronostico de recurrencia

solo se obtuvieron valores estadisticamente significativos
para el tamafo tumoral. Asi, a pesar de que este es
notablemente mayor en el grupo con tumores borderline-
maligno, esta variable no se comporté como un factor
prondstico de recurrencia, de forma similar a lo descrito
en la bibliografia'.

El tiempo medio de recurrencia fue superior a 24 meses
tanto en el grupo de pacientes con tumores benignos como
en el grupo con tumores borderline-malignos, en la linea de
las publicaciones mas actuales'.

Aunque los tratamientos adyuvantes no han sido objeto
de este trabajo, coincidimos con lo expuesto en la literatura
sobre las indicaciones de la radioterapia y la quimiotera-
pia. La radioterapia ha demostrado disminuir el riesgo de
recidiva local en tumores borderline y malignos'. Aque-
llas pacientes con tumores benignos y margenes adecuados
no son candidatas a radioterapia (grado 1C). Asimismo,
existe consenso sobre el beneficio de la radioterapia en
pacientes con tumores agresivos en los que no se haya
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podido alcanzar margenes quirtrgicos adecuados. El resto
de los casos deberan individualizarse en funcion del grado
de malignidad tumoral y de los margenes quirdrgicos.

Por otro lado, el papel de la quimioterapia adyuvante es
controvertido y debera reservarse para pacientes exhaus-
tivamente seleccionadas con alto riesgo de recidiva (grado
2 C). La terapia hormonal no ha demostrado efectividad en
los tumores phyllodes (grado 1C)'¢.

Conclusion

Los datos obtenidos nos han permitido valorar el perfil de las
pacientes con tumores phyllodes en nuestro medio. La inci-
dencia de tumor phyllodes en nuestra area es relativamente
infrecuente, similar a lo descrito en la bibliografia.

Tanto la edad media como el tamano tumoral y la tasa de
recidiva a 10 anos fueron significativamente mayores en las
pacientes con tumores agresivos. Los esfuerzos terapéuticos
deben dirigirse a la obtencion de margenes libres.

El tiempo medio de recurrencia fue superior a 24 meses
tanto en el grupo de pacientes con tumores benignos como
en el grupo con tumores malignos. El tipo histoldgico fue la
Unica variable que demostré actuar como factor prondstico
de recidiva local. El tamafo tumoral no se relacioné con el
riesgo de recidiva locorregional.
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