Rev Senol Patol Mamar. 2019;32(1):1-2

Revista de Senologia
y Patologia Mamaria

Sociedad Espafiola
de Senologia y Patologia Mamaria

www.elsevier.es/senologia

SENOLOGIA

EDITORIAL

«Carcinoma ductal in situ»: la maldicion de un nombre A
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“*Ductal carcinoma in situ’’: The curse of a name

Hay nombres malditos; en Alemania, por ejemplo, el de
«Adolfo». Analogamente, en Patologia Mamaria, es probable
que no exista ningun término mas desafortunado en la prac-
tica clinica que el de «carcinoma ductal in situ» (CDIS), y eso
que en un determinado momento hubo dénde elegir. Desde
«carcinoma intraductal», casi idéntico al anterior, pasando
por el de «neoplasia intraductal», hasta «neoplasia intrae-
pitelial ductal», que a mi personalmente es el que mas me
gusta, ya que describe exactamente desde un punto de vista
anatomico la entidad, al igual que sucede con su analogo en
el cérvix uterino. Ademas, implicitamente excluye otros fac-
tores, como el estroma circundante, imprescindibles para
que algo se pueda considerar un cancer propiamente dicho.
Pero «carcinoma ductal», por mucho «in situ» que se le
ahada, provoca inmediatamente pavor en las pacientes por-
tadoras, que ya ni oyen ni entienden nada mas de lo que
se les explique, y en ocasiones incluso produce obnubila-
cion en algin colega de la profesion. Y digo esto Ultimo
porque mas de uno, seguramente cargado de las mejores
intenciones, tiende a tratar a las mujeres diagnosticadas
de un CDIS como si realmente tuvieran un cancer, cuando
esto es radicalmente falso. Tampoco ayuda mucho el que, en
la clasificacién actualmente aceptada del cancer de mama,
se incluya el CDIS como «cancer» en estadio «0». «Cancer
en estadio 0» es probablemente el mayor oximoron de la
Medicina, ya que gramaticalmente equivale a «cancer que
no es un cancer», siendo «cero» = «nada», tanto desde
el punto de vista gramatical, como del matematico. Pero
ahi queda la palabrita «cancer», para inmensa desgracia
de todos. La definicion de cancer se basa en el hecho de
que las células tumorales adquieren, tras sufrir su transfor-
macién oncogénica, la capacidad de invadir la membrana
basal y diseminarse hasta territorios que no son el suyo
de origen. Solo entonces, y no antes, podemos hablar de
cancer. Y esas 2 caracteristicas fundamentales y definitorias
son precisamente las que no poseen las células del CDIS.
No han atravesado la membrana basal y, por supuesto, no
se han diseminado a otros territorios, ni cercanos, ni mucho
menos lejanos. De lo cual se deriva inmediatamente que
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realizar estudios de extension a pacientes portadoras de
un CDIS no solo es una aberracion desde el punto de vista
cientifico, sino que directamente constituye mala praxis. De
hecho, todas las guias clinicas desaconsejan la realizacion
de estudios de extension en el carcinoma invasivo propia-
mente dicho, salvo en el localmente avanzado, asi que no
digamos ya en el caso de un simple precursor (no obligatorio,
véase mas abajo) del cancer. .. La misma confusion que se da
ahora con el CDIS se vivio en el pasado con respecto al carci-
noma lobulillar in situ y, sin embargo, hace ya décadas que
dicha entidad no se considera ni tan siquiera un precursor
del cancer de mama (excuso decir un cancer propiamente
dicho), sino un mero marcador de riesgo de presentar can-
cer de mama, analogo, para entendernos, al que podria
representar el no haber tenido hijos o la obesidad'. Pero
hubo una época relativamente cercana, no lo olvidemos, en
que, puesto que el carcinoma lobulillar in situ tiende a ser
bilateral, algunas pacientes eran tratadas mediante mas-
tectomias bilaterales. ;Qué demonios ha sucedido para que
haya imperado relativamente pronto la razén en el caso del
carcinoma lobulillar in situ y sigamos décadas mas tarde en
gran medida instalados en la sinrazon mas absoluta en lo que
se refiere a su homénimo ductal? Indudablemente, parte de
culpa tiene, y con motivos, el hecho de que, a diferencia
del carcinoma lobulillar in situ, el ductal in situ si puede (y
me gustaria insistir en la palabra «puede») ser un precursor
del cancer de mama, es decir, una lesion precancerosa en
el peor de los casos. En una completisima revision sobre el
tema, que recomiendo vivamente, realizada en 2013 por el
equipo del Memorial Sloan Kettering Cancer Center de Nueva
York?, la primera frase del texto reza textualmente: «El car-
cinoma ductal in situ (CDIS) se define como una proliferacion
premaligna de células neopldsicas epiteliales contenidas
dentro de la luz de los conductos mamarios. Los CDIS estdn
rodeados por una capa discontinua de células mioepitelia-
les y una membrana basal intacta. Desde hace décadas se
acepta [en nuestro pais no del todo, por lo que se ve] que
el CDIS es un precursor no obligatorio del carcinoma duc-
tal invasivo». Contintan citando una plétora de estudios
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moleculares que avalan dicha afirmacion, asi como
2 estudios observacionales prospectivos clinicos, de todos
conocidos a estas alturas, es de suponer, pues datan de hace
décadas, sobre CDIS de bajo grado, que son la inmensa mayo-
ria, tratados mediante simple biopsia sin ninglin tratamiento
ulterior y que a lo largo del periodo de observacion solo pro-
gresaron a carcinoma invasivo en un 20-50% de los casos®”.
La cifra generalmente aceptada hoy en dia de progresion
espontanea hacia verdadero cancer, si no se somete al CDIS
a ninguna clase de tratamiento, es del 40%'. El problema
esta en que, tras décadas de empleo masivo de técnicas
de biologia molecular y de elaboracion de escalas de riesgo
que contemplaban diversos factores, entre ellos el grado
de diferenciacion celular, hemos sido incapaces de prede-
cir de antemano cuales de entre los CDIS constituyen ese
40% que va a progresar a cancer si no se tratan, y ello
constituye un enorme fracaso cientifico. La consecuencia
es que no tenemos mas remedio que tratarlos a todos, a
sabiendas de que muy probablemente mas de la mitad de
las pacientes van a ser sobretratadas, con todo lo que esto
conlleva de sufrimiento, fisico y psicologico, y gasto innece-
sarios. Ahora bien, una cosa es tratar y otra muy diferente
es tratar de manera adecuada. Parece, a estas alturas, bas-
tante incongruente que la tasa de mastectomias sea mas
elevada todavia hoy entre las portadoras de un CDIS que
entre las de un cancer invasivo. En una encuesta relativa-
mente reciente realizada sobre el tratamiento que reciben
las pacientes con CDIS en los hospitales de nuestro pais®,
los resultados no pudieron ser mas variopintos: iban desde
la simple escision quirrgica, hasta la mastectomia radical
con linfadenectomia, y los tratamientos complementarios
abarcaban desde la hormonoterapia, hasta el Herceptin,
pasando por la quimioterapia. De acuerdo en que no existe
un consenso generalizado a nivel internacional sobre el tra-
tamiento mas adecuado para el CDIS, pero hay limites...
Lo mas irdnico de dicho estudio es que, sometidos todos
los datos a un analisis multivariante, el Unico factor que
influyé de manera significativa en la supervivencia fue la
existencia o no de microinvasion, es decir, que en realidad
no se tratase de un CDIS, sino ya de un carcinoma invasivo,
entidad totalmente distinta. No afecté a la superviven-
cia ninguna de las modalidades de tratamiento empleadas,
desde la mas conservadora hasta la mas radical, por no decir
aberrante.

Que las cosas no pueden seguir asi esta claro para todo el
mundo. Tanto, que ya estan en marcha 3 ensayos prospec-
tivos y aleatorizados internacionales, destinados a enfocar
el tratamiento del CDIS, por fin, de una manera racional y
cientifica, y no centrada en ese tan sobrevalorado «sentido
comun», que nos ha hecho perpetrar tantas barbaridades
en el pasado. Valga como ejemplo extremo la operacion
de Prudente, que consistia en amputar medio térax y el
brazo homolateral de las pacientes con determinados can-
ceres de mama, ya que el «sentido comun» dictaba que
habia que extirpar toda la via linfatica antes de que el
cancer se extendiera a otros 6rganos. Y menos mal que
se llamaba «Prudente». No quiero ni pensar lo que se le
hubiera ocurrido si llega a llamarse «Feroz», o «Guerrero»,
pongo por caso. Bromas aparte, entre la monstruosidad de
Prudente y la cirugia conservadora estandar actual, trans-
currieron décadas durante las cuales lo correcto era amputar

ambos pectorales «a lo Halsted» para tumores de un centi-
metro, cuando no unas cuantas costillas, «a lo Urban», por
aquello de los ganglios de la mamaria interna, y se termind
considerando un enorme avance «conservador» el quitar la
mama, eso siempre, con solo el pectoral menor (Patey), o
dejando ambos pectorales intactos (Madden). Uno, que ya
tiene sus anos, y se las tuvo tiesas en su dia en defensa
de la cirugia conservadora, observa asombrado como 30
4décadas mas tarde estamos en las mismas respecto de
algo, el CDIS, que ni tan siquiera alcanza el dudoso rango de
cancer.

Sin embargo, como decia, finalmente la ciencia parece
abrirse paso. Lentamente, como suele ser su costumbre,
pero con la dignidad de una apisonadora. Tal y como he
referido mas arriba, 3 ensayos clinicos internacionales ya
en marcha, el LORIS (Reino Unido)’, el LORD (EORTC)® y
el COMET (EE. UU.)?, probablemente cambien el paradigma
de tratamiento del CDIS, al menos del de bajo grado, de
una manera definitiva. No los voy a describir en detalle, por
tanto, pues los 3 persiguen esencialmente el mismo obje-
tivo: comparar el tratamiento standard actual del CDIS de
bajo grado (escision quirdrgica + tratamiento complemen-
tario) con observacion simple + hormonoterapia. Crucemos
los dedos para que los resultados de dichos ensayos sean lo
suficientemente esclarecedores, vayan en la direccion que
vayan.
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