' i Rev Esp Patol 1997; Vol. 30, N° 4: 309-315

! © J.R. Prous S.A.

) 8 Sociedad Espafiola de Anatomia Patolégica
© Sociedad Espafiola de Citologia

Inc1denc1a v riesgo familiar
del cancer de mama en la provincia de
Santa Cruz de Tenerife (1975-1991)

O. Ferrer-Roca, A. Ramos, E. Gémez, I. del Cid, G. Negrin y M. Estévez

Grupo Texcan, Departamento de Anatomia Patolégica, Universidad de La Laguna, La Cuesta, Tenerife, Islas Canarias, Esparia.

SUMMARY

Background: This study examined the social and heaith care relevance of breast cancer in the province of Santa Cruz de Tenerife. The study aimed
lo set up effective programs for the prevention and early detection of breast cancer in the islands based on the incidence and relative risk (RR) fac-
tors with respect to family history. Material and methods: Results were based on 1,519 cases listed in the Monographlc Registry of Breast Cancer
of Santa Cruz de Tenerife up until 1991. The Registry was started in 1988 and covers a period going back to 1975. As a control group we studied
40 families accounting for a total population of 869 people (434 wornen). The family history of neoplasms was recorded in 28.83% of the cases
registered. This parameter was detailed and studied prospectively from 1990-1991, and was recorded in 64% of the cases (253 cases); 39. 9% of
these showed some sort of previous incident of neoplasm-in the family, 20.5% being breast cancer (52 cases), and 4.7% (12 cases) being cases
of breast cancer in the family, and the rest being more sporadic breast cancer. Results: The incidence (32.5/100,000 inhabitants from 1986-1987),
the prevalence in control women (1.4%) and the faml/y history (4.7%) of breast cancer in the province of Santa Cryz de Tenerife were low. However,,
the probability of a woman affected with breast cancer having a first degree relative with breast cancer was high (0.203) in comparison to controf
cases (0.025) and showed a RR of 8. Conclusions: The relative low incidence of breast cancer and the high AR in the first degree relatives of a
woman with breast cancer lead to the conclusion that prevention and earfy detection programs should be started in this group to improve the cost-:
effectiveness of the prevention campaign in the insular areas. Rev Esp Patol 1997; 30(4): 309-315. .
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RESUMEN

Planteamiento: El presente estudio tiene por finalidad conocer la trascendencia sanitaria y social del cancer de mama en Ia provincia de Santa
Cruz de Tenerife con el fin de disenar eficazmente, en las dreas insulares, los programas de prevencion y deteccién precoz, atendiendo a los
pardmetros de incidencia y riesgo relativo (RR) asociados a la familiaridad. Material y métodos: Los resultados se han obtenido a partir de los
1519 casos recogidos hasta 1991 en el Registro Monografico de Cdncer de Mama de la provincia de Santa Cruz de Tenerife. Este se inicié en
1988, y abarca retrospectivamente hasta 1975. Como grupo control se han estudiado 40 familias con una poblacion de andlisis de 869 indivi-
duos (434 mujeres). La historia familiar de neoplasias consta en el 28,83% de los casos del Registro, y es mds exhaustiva y prospectiva en el
periodo 1990-1991, presente en el 64% (253 casos). De estos Ultimos, el 39,9% posee antecedentes familiares de algun tipo de neoplasia, el
20,56% de cdncer de mama (52 casos) y el 4,7% son 12 casos familiares de cancer de marna, siendo los restantes esporddicos. Resultados:
La incidencia (32,5/100.000 habitantes en el bienio 1986-1987), la prevalencia en mujeres control (1,4%) y la familiaridad del cdncer de mama
(4,7%) en la provincia de Santa Cruz de Tenerife es baja. Por el contrario, es alta la probabilidad de cancer de mama esporddico en los parien-
tes de primer orden de las mujeres afectas por neoplasia mamaria (0,203) frente a los casos control (0,025), es decir, poseen un RR ocho
veces superior. Conclusiones: La relativa baja incidencia de carcinoma de mama y el relativo alto riesgo de padecer la enfermedad en los
parientes de primer orden aconsejan que las campafias de deteccién precoz vayan dirigidas particularmente a este colectivo, con el fin de mejo-
rar su coste-eficacia. Rev Esp Patol 1997; 30(4): 309-315.
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INTRODUCCION

El estudio epidemioldgico del cdncer de mama se justi-
fica en tanto y cuanto el conocimiento de la incidencia
de las neoplasias, en particular aquellas més frecuentes,
permite disefiar eficazmente los programas de preven-
cién y deteccion precoz (1) y conocer la trascendencia
sanitaria y social del problema.

Es bien sabido que la incidencia del cdncer de mama
decrece con la latitud regional, siendo max1ma en los
paises nérdicos, intermedia en los medlterraneos y rela-
tivamente baja en las zonas tropicales (2) (Tabla 1).

Segtin los estudios de:Lynch y Lynch (3), el 68% de
los cédnceres de mama éon esporadicos, un. 23% son
familiares y un 9% hereditarios. Durante la tltima déca-
da se ha hecho un esfuerzo considerable en detectar los
casos familiares, ya que una clara historia fanﬂliair de
cancer incrementa en gran medida el riesgo, sobre todo la
de aparicién a edades cercanas a los 45-50 afios (4, 5).
A veces, simplemente la presencia de cdncer dé mama en
familiares de primer orden aumentan de dos a tres veces
la incidencia (6, 7), pero muy particularmente si la rela-
cién es de madre-hija ya que, en este caso, el riesgo rela-
tivo (RR) es'de 14 frente al de cualquier otro familiar de
primer (RR=2,3) o segundo orden (RR=1,5) (7) (Tabla 2).

Los estudios de incidencia del cdncer de mama en la
provincia de Tenerife no se habfan llevado a cabo Seglin
nuestro conocumento por; la falta de un registro pobla-
cional del cincer que ahora mismo est en funciona-
miento como registro monogréfico del céncer de mama, y
qué abarca la incidencia de todos los cinceres de mama
diagnosticados y/o tratados en la provincia de Tenerife
desde 1975 hasta la actualidad.
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Existen diversas circunstancias que hacen que las
islas Canarias deban considerarse como peculiares den-
tro del 4mbito nacional sanitario, ya que pueden apartar-
se de las estadisticas propias del territorio peninsular
(12). Entre estas circunstancias destacan:

— El alto fndice de endogamia, particularmente en las
islas menores, dado el reducido espacio geogréfico y
la elevada natalidad de la Comunidad Auténoma
Canaria.

— El alto indice de natalidad, que aunque ha descendido
con respecto a décadas anteriores (entre el 15,1%o y el
11,1%c en la actualidad) contrasta incluso con paises
con cldsicos indices de natalidad elevados, como Jor-
dania (7,8%oc) (13).

~ La gran longevidad, fundamentalmente entre las mu-
jeres. ‘

~ La situacién geogréfica, en la que hay que destacar su
localizacién subtropical.

Por tanto, resultaba altamente sugestivo el estudio de
la incidencia y la distribucién geografica del cdncer de
mama en las islas y el andlisis de distribucién de los
casos esporadicos, familiares y hereditarios basados en
el pedign’ familiar con el fin de adecuar las campafias de
prevencién (1). ‘

Las peculiaridades culturales geograficas y sociolé-
gicas de las islas facilitan y entorpecen los estudios epi-
demioiégicos. Debido a lo reducido de la poblacién, es
facil la localizacion de los enfermos, a lo que se afiade
que este tipo de trastorno es tratado y operado casi ex-
clusivamente en dos grandes centros hospitalarios a los
que se accede a través de los registros de historias clini-
cas o de anatomia patolégica. Asimismo, los partes de

Tabla 1. Incidencia anual de cancer de mama en mujeres segun la latitud regional en el bienio 1986-1987 (2).

Zona Pais Latitud norte . Incidencia afio/100.000 habitantes
Nérdica Dinamarca 55°-58¢ 68,6
- Holanda (Eindoven) C 31.5% 72,7
Mediterrdnea Francia (Bajo Rin) ‘ 48 66,2
Italia (Génova) 44°-24° 165,8
Espafia: Tarragona 40°32°-41°35" - 41,7
Murcia 37°-38° 38,5
Tropical - Santa Cruz de Tenerife® 28° '32,5%
Hong-Kong 220 32,3
India: Boiuba) 18°54°-19°16’ 24,6
Madras

><Los valores corresponden a este estudio.

13°04’ 19,9
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" Tabla 2. Riesgo relativo de cancer de mama segtin la literatura mundial.

: Nuliparidad

' 1 hijo >35 afios

! Menarqufa <12 afios
" Ovariectomia <35 afios

i Menopausia >50 afos
i Lactacién

i Rayos X (adolescentes)

. Patologias benignas

Hiperplasia
Atipia epitelial
Atipia epitelial +
«calcificaciones

. T. Wolfe Rx:p2/DY (11)

Carcinoma in situ

i Obesidad/dieta

| Historia familiar | - -

i Primer orden 2,7 (<40 afios = 8,6) 2.5
Madre + hija 5,3 (<40 afios = 46,7) 14
Segundo orden - .
con carcinoma bilateral — — (<40 afios = 9) 1.5

defuncién se concentran en las dos ciudades con grandes
hospitales. En las islas capitalinas, pero particularmente
en las periféricas, los enfermos se desplazan a la penin-
sula o al extranjero para el diagndstico y el tratamiento
de enfermedades graves, lo que hace que los registros en
los afios iniciales tengan errores de incidencia a la baja
que se compensan con los partes de defuncién.

MATERIAL Y METODOS

Para la realizacién de este estudio se ha considerado la
incidencia y distribucién geogrifica de los 1519 casos
recogidos desde 1975 a 1991 en el Registro Monogra-
fico de Mama de la Comunidad Auténoma Canaria. Esta
base de datos cuenta enla actualidad con los casos de la
provincia de Tenerife, y estd asociada a una tumoroteca
de 314 casos congelados, iniciada en 1988, afio a partir
del cual constan los factores prondstico de cuantifica-
cién del DNA y receptores, y el seguimiento completo
de las enfermas. Entre los indicativos de fiabilidad de la
base de datos se encuentra que un 89,9% tienén verifi-
cacién histolégica del diagndstico, un 10,2% poseen
s6lo certificado de defuncién y la relacién mortalidad/
incidencia para toda la serie es de 24,56%. Entre los

de riesgo 1 1974 (6) ‘ 1985 (7)

1989 (8)
1.5-2
0,6
1,5
0,5 (<40) :
2 2
44 5
6,5
2-5(?)
8-10
1,8 3 (<40 afios)

casos registrados, 438 (28,83%) poseen datos sobre la
existencia o no de historia familiar neopldsica, que es
mds exhaustiva en el periodo de 1990 a 1991, donde
estos datos se recogieron prospectivamente en un total
de 253 familias (64%). ‘

En el estudio de las familias con una incidencia repe-
titiva de neoplasias los casos se clasificaron en heredita-
rios (probandos con numerosas neoplasias familiares y
susceptibilidad hereditaria), familiares (probandos con
varias neoplasias en familiares de primer y segundo
orden sin susceptibilidad hereditaria), y esporddicos (3).
El criterio de cédncer hereditario incluye un patrén de
distribucién neopldsico dentro de la familia que debe
estar de acuerdo con una herencia mendeliana autosé-
mica dominante. Finalmente, dado que el criterio here-
ditaﬁo implica una heterogeneidad tumoral (14), el estu-
dio familiar incluye todo tipc} de neoplasias.

Los partes.de defuncién consultados corresponden a
los afios 1986-1991. Las cohsultas se han realizado en
los registros civiles:de las 4reas mas pobladas de Tene-
rife, esto es, Santa Cruz, La Laguna, Puerto de La Cruz,
La Orotava, Arona, Granadilla y Adeje. La mayoria de
las defunciones se registran en Santa Cruz y La Laguna,
por ser ésta la zona de los dos grandes hospitales.
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Los resultados obtenidos a partir del Registrq Mo-
nogrifico se han contrastado con un grupo control de
40 familias de estudiantes de tercer curso de medicina,
tomando como probandos sus madres (edad media =
56,32+6,21 afios). El estudio de la poblacién control se
realiz6 considerando tan s6lo los familiares de primer y
segundo orden, que constituian una poblacién de andli-
sis de 869 individuos incluyendo los probandos (rela-
ciéon V/M=1/1; 434 mujeres).

EI RR se ha calculado utilizando el programa RIES-
GO® (1992-Ferrer Roca) incluido en el paquete de and-
lisis de imagen TEXCAN® versién 3.3 (15-17), que con-
sidera los criterios de riesgo de la literatura (6-10) resu-
midos en la Tabla 2. ‘

RESULTADOS

LLa distribucién de casos incidentes del Registro
Monogréfico por periodos bianuales (Fig. 1). muestra
una disminucién progresiva en el nimero de casos
retrospectivos a medida que nos alejamos del afio de
partida (1988). El niimero de casos tiende a estabilizar-
se a partir del bienio 1986-1987 en torno a valores de
unos 300 casos. El ndmero de casos registrados en los
ultimos bienios nos sirven de base, por tanto, para la
estimacién de las tasas de incidencia, que se hén calcu-
lado para los periodos 1986-1987 y 1990-1991, de los
que se disponen datos de censo poblacional. La inciden-
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cia anual por 100.000 habitantes y grupos de edad puede
estudiarse en la Tabla 3.

La distribucién por estadios en el momento del
diagndstico (estadio inicial) de la casuistica general se
reparte en un 8% en el estadio I, 53% en el estadio II,
38% en el estadio Il y 1% en el estadio IV. Para el bie-
nio 1990-1991, cuyos datos clinicos y de evolucién se
encuentran recogidos en un 98,42% de los casos, la dis-
tribucion de estadios iniciales es de 16,27% en el estadio
I, 54% en el estadio II, 27% en el estadio Il y 1,19% en
el estadio IV.

En su evolucién hasta el final del estudio (estadios
finales en 1991), el 7,7% permanecen en estadio I, el
36% en estadio II, el 20% en estadio IIl'y el 34% en%
estadio IV. o

De los casos incidentes en el registro (probandos con
neoplasia de mama), el 28,8% (438) tienen datos reco-
gidos sobre la existencia o no de antecedentes neoplédsi-
cos familiares. Un 57,76% (253/438) posee anteceden-
tes familiares de neoplasias malignas de cualquier tipo.
Los clusters familiares pafa cualquier tipo de neoplasia
son un total de 96, lo que representa el 22%. Un 7,5%
(33/438) se puede considerar clusters familiares de neo-
plasia de mama por la afectacion de dos o mds familia-
res de primer y segundo orden. En estos casos, el RR de
los probandos del registro varfa entre 11,9 (mdximo) y 2,7
(minimo), con una media de 5,42+1,9, y un total de 17
(51.5%) estdn por encima del valor de riesgo 4. Por el
momento en ningtin caso hemos encontrado un claro cri-
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Figura 1. Distribucién de los casos incidentes por periodos bianuales.
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Tabla 3. Incidencia, tasas y mortalidad anual por grupos
de edad. ‘

Tasa por 1000 h/afio

Periodo Periodo
1986-1987 1990-1991
i Tasa bruta 38,87 37,64
. Tasa ajustada 32,49 39,23
| Tasa ajustada truncada 73,39 81,09

(35-64 afios) :
Tasa acumulada a 75 afios (%) 3,8 427
Mortalidad (%) 38,43 37.64

terio hereditario; sin erhbargo, 21 de ellos tienen edades
de aparicion de la neoplasia de mama antes de los 30 afios
(21/1519=1,4%), 2 casos tienen carcinoma medular y
4 poseen carcinoma de mama bilateral. La probabilidad
de que los parientes femeninos de primer orden estén
afectos por neoplasia de mama es 0.203 (para el resto de
probabilidades véase la Tabla 5).

En el censo de 1990-1991, el 64% (253 casos) po-
seen datos epidemioldgicos exhaustivos, recogidos de
forma prospectiva, sobre la existencia o no de neoplasia
familiar (Fig. 2). En 101 casos (40%) constan antece-
dentes familiares de algin tipo de neoplasia, en 52
(20,5%) aparecen antecedentes familiares de céncer de
mama, y 12 de éstos (4,7% del total) son cZusters fami-
liares de cdncer de mama, mientras que los restantes
pueden considerarse esporddicos.

La distribucién por edades de la poblacién censada
de carcinoma de mama incluye un 1% de menores de
29 afios, un 6% entre 30 y 39 afics, un 22% entre 40
y 49 afios, un 29% entre 50 y 59 afios, un 27% entre 60 y
69 afios y un 14% de més de 70 afios. Las tasas acumu-
ladas a los 55 afios son de 1,3% en 1986-1987 y de
1,14% en 1990-1991 (Tabla 4). Con respecto a la inci-

84-85 (13,0%)

86-87 (17.3%)_ 5 82-83(7.4%)
285° \\ 214 22> 80-81 (4,8%)
A\ %5 Y
3 7879 (4,8%)
ﬁ
g 1077 o
88-89 (19.4%) 7

<1976 (5,5%)

- 90-81 (24,0%)
1E:enso total: 1519 casa

Figura 2. Parientes afectos de cancer de mama y otras neopla-
sias de las enfermas del Registro Monografico de Cancer de
Mama de Santa Cruz de Tenerife.

Incidencia y riesgo familiar del cdncer de mama en la provincia de Santa Cruz de Tenerife

dencia familiar neopldsica, hay que destacar el hecho de
que la edad de aparicién de cdncer de mama es mds
tardfa en las familias con neoplasias extramamarias
(61,2+12,1) frente a los casos sin antecedentes neopiési-
cos (57,4+13,6; p<0.025) y los clusters familiares de
neoplasia de mama (56,4+9,7; p<0.05).

Como puede verse en la Tabla 6, la prevalencia de
céncer de mama en la poblacién femenina control (edad
media: 56,32+22.5 afios) es del 1,38% (6/434; edades:
44, 60, 68, 72, 75 y 80 afios). La probabilidad de que
parientes del primer orden de los controles estén afectos
de cdncer de mama es del 0.025 (Tabla 5). La encuesta
epidemiolégica demuestra que el 85% de las familias
control desarrollan algin tipo de neoplasia entre los
familiares de primer y segundo orden. La prevalencia de
otras neoplasias en la totalidad de la poblacién control es
del 9,32% (81/869), siendo la prevalencia de todas las
neoplasias del 10,01% (el resto de las probabilidédes
puede analizarse en la Tabla 5).

DISCUSION

Merece destacar que la incidencia ajustada a la poblacién
estdndar mundial (32,49/100.000 mujeres en 1986-1987)
comparada con el quinquenio mds pr6ximo, se acerca mas
a las estadisticas de las dreas tropicales que a las de las
poblaciones del centro y norte de Europa (2), pero que, en
cualquier caso, son superiores a las de poblaciones como
la jordana (7/100.000 habitantes), que igualmente poseen
indices de natalidad elevados (13). ‘

S6lo un 8% de los casos recogidos en el Registro
Monogréfico entran en el estadio clinico I. Incluso en el
bienio 1990-1991, cuando las campafias de prevencién
tenfan m4s incidencia, tan sélo se diagnosticaron: un
16,27% de canceres de mama en estadios clinicos inicia-
les (I). Por tanto, parece necesario potenciar el diagnésti-
Co precoz.

La baja prevalencia de cdncer de mama en la pobla-
cién femenina control estudiada (1,4%) contrastd, a
pesar de no poder ser totalmente comparables, con el 8%
de frecuencia en las mujeres estudiadas por Willet (8) o
Newman y cols. (18). La edad media de estos casos
(56.32£22,50 afios) y los valores de prevalencia son
comparables con la frecuencia acumulativa a los 55 afios
de nuestro Registro Monografico (1,3% durante 1986-
1987, 1,14% durante 1990-1991) (Tabla 3), y contrastan
con los de otras casuisticas' publicadas (17), cuya fre-
cuencia acumulativa se duplica (2,83%).
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Tabla 4. Riesgos basaleé de cancer de mama.

‘ 1988 (18)
;Factor de riesgo (San Francisco + Detroit) (%)
<15 afios y ser varén 0,1
. 40 afios 0,45
| 55 afios 2,83.
" 74 afios :
8,19,

: Toda la vida -

1986-1987 1990-1991
(Santa Cruz de Tenerife) (%)  (Santa Cruz de Tenerife) (%)
0,01 0
0,18 0,56
1,3 1,14
3,8 4,25
543 7.9

Tabla 5. Probabilidad de afectacién neoplasu:a de Ios parientes de prlmer y segundo orden de enfermas con cancer
! de mamay poblacion control

i : i
i Parientes 3 Parientes Parientes Poblacién Nede .|
Zona 'Yl 1T orden i orden 1 ¥ 2° orden ' control familias
Probabilidad EEUU (8 registros) (1985) (7) 0.096 0.157 0.017 0.763 4735
céncer | Houston (EE.UU.) (1974) (6) 0.107 0.004%* 234
{ Historia | de.mama Sta. Cruz de Tenerife (1992) 0.203 0.121 0.029 0.705 438 ¢
. céncer I ks PV i S e B B
; de mama ::;:ablhdad " Houston (EE.UU.) (1974) (6) 0.2745=x 0.077 24 |
neoplasi ] Sta. Cruz de Tenerife (1992) 0.267 0.059 0.016 0.57 438
plasias ‘ ‘
Probabilidad J EE.UU. (8 registros) (1985) ‘}(7) 0.049 0.121 0.009 0.838 4688 ;
céncer * Houston (EE.UU.) (1974) (6) 0.037= 0.1 0 217
de mama " Sta. Cruz de Tenerife (1992) 0.023 0.875 40
i Control T : T ‘
i ' Probabilidad | ! .
otras ! Sta. Cruz de Tenerife (1992) 0.45 0.73 0.35 0.17 40
neoplasias P i !

xSolo en hen'nanas **Hermanas. y familiares de segundo orden ”"‘Hennanas v madre.

Tabla 6. Prevalencia de cancer en la poblacién control.

Grupos N° de familias

! Total 40

. Mujeres i

_ Alguna neoplasia 34 (85)
Neoplaéias no marmarias 33 (85),
Neopla51as mamanas 5125

Si tenemos en cuenta que la presencia de clusters
familiares con carcinoma%de mama aparece entre .un
7,5% del total y el 4,7% (durante 1990-1991) de las
familias de nuestro registrb tendriamos asimismo una
menor familiaridad de la esperada por Lynch y Lynch
(3), cifrada en el 23%.

La probabilidad de cancer de mama en parientes de
segundo orden y primer y segundo orden es comparable
a las casuisticas consultadas (Tabla 5). Sin embargo, en
parientes de primer orden se duplica (0.203), frente a la
casuistica de Sattin y cols. (7) (0.096), siendo la distri-

N¢ de mdmduos Medla de edad (afios)

869 56,22+22.65

434 56,32+22.5
87/869 (10,01) 64,6+15,9
81/869 (9,32) 64,4+16.2
6/434 (1,38) 66,5+12,9

bucién de %? significativa (p<0.0001). Este hecho es
especialmente revelador si tenemos en cuenta que la
poblacién estadounidense posee una incidencia de cén-
cer de mama mucho mds elevada (104,2/100.000 habi-
tantes en San Francisco, 88,9/100.000 en Connecticut y
91/100.000 en Atlanta para la raza caucdsica (2). La baja
incidencia se comprueba igualmente en los controles,
con una probabilidad- de aparicién de carcinoma de
mama en familiares de primer orden de 0.025, lo que
supone la mitad de las descritas en las casuisticas esta-
dounidenses (0.049) (7). Esto conlleva que los familia-
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res de primer orden de:las enfermas con cancer de mama
posean un RR ocho veces superior a la poblacién control
(0,203/0,025), mientras que en las casuisticas consulta-
das (7) el RR es de 2 (Tabla 5). Por tanto, el diagndstico
precoz del cidncer de mama esporddico de la provincia
de Santa Cruz de Tenerife, de baja incidencia, debe diri-
girse a campafias de prevencién para los familiares de
primer orden. Este hecho es independiente del criterio
de familiaridad que, como se ha comprobado, es muy
inferior al de las casuisticas consultadas.

Finalmente, la alta incidencia de otras neoplasias en
los casos control frente a los recogidos en el Registro
Monogréfico puede deberse a la exhaustividad de la
encuesta epidemioldgica realizada para evaluar la esta-
distica de los controles, asf como a la formacién de los
encuestadores en esta drea (estudiantes de tercer curso
de medicina).
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