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RESUMEN

El diagndstico de cdncer durante el embarazo, definido como cualquier neopla-
sia maligna detectada durante la gestacion o hasta un afio después del parto,
presenta un desaffo significativo para el equipo de salud desde el punto de vista
psicoldgico, bioético y clinico/obstétrico. Este tipo de casos requiere un aborda-
je multidisciplinario para asegurar un diagndstico y tratamiento adecuados tan-
to para la madre como para el feto. La prioridad es la salud materna, aunque
se deben considerar los potenciales efectos teratogénicos y elegir el tratamien-
to oncoldgico mds beneficioso. La incidencia de cdncer en el embarazo es de
aproximadamente | en cada 1000-2000 embarazos, con un aumento debido al
retraso en la edad de embarazo. El cdncer de mama es el mds comun, seguido
de los carcinomas de cérvix, ovario, colorrectal y melanoma. El cdncer duran-
te el embarazo representa una tercera parte de las causas de muerte materna
en este periodo. Aunque los datos actuales no muestran una diferencia clara en
el prondstico y la supervivencia global entre mujeres embarazadas y no emba-
razadas, estudios indican que la supervivencia puede ser similar o incluso mejor
en aquellas diagnosticadas después del parto. Este estudio retrospectivo en el
Hospital Britdnico de Buenos Aires analiza los casos de cdncer durante el em-
barazo entre 2018 y 2023, describiendo el diagndstico, tratamiento y resultados
perinatales para mejorar la comprensién y manejo de esta patologfa.

Palabras clave: cincer, embarazo, tratamiento oncoldgico, diagndstico, salud
materna, trabajo multidisciplinario.

ABSTRACT

The diagnosis of cancer during pregnancy, defined as any malignant neoplasm
detected during pregnancy or up to one year after delivery, presents a signifi-
cant challenge for the health team from a psychological, bioethical and clinical/
obstetric point of view. This type of case requires a multidisciplinary approach
to ensure adequate diagnosis and treatment for both the mother and the fetus.
The priority is maternal health, although the potential teratogenic effects must
be considered and the most beneficial oncological treatment must be chosen.
The incidence of cancer in pregnancy is approximately | in every 1000-2000
pregnancies, with an increase due to delay in the age of pregnancy. Breast can-
cer is the most common, followed by cervical, ovarian, colorectal, and mela-
noma carcinomas. Cancer during pregnancy represents a third of the causes
of maternal death in this period. Although current data do not show a clear
difference in prognosis and overall survival between pregnant and non-preg-
nant women, studies indicate that survival may be similar or even better in tho-
se diagnosed after childbirth. This retrospective study at the British Hospital of
Buenos Aires analyzes cases of cancer during pregnancy between 2018 and
2023, describing the diagnosis, treatment and perinatal outcomes to improve
the understanding and management of this pathology.

Keywords: cancer, pregnancy, oncological treatment, diagnosis, maternal health,
multidisciplinary work.
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INTRODUCCION

A la fecha, uno de los desafios mds grandes que tiene
el equipo de salud desde el punto de vista psicoldgico,
bioético y clinico/obstétrico es el diagndstico de cén-
cer en el embarazo, definido como toda neoplasia ma-
ligna diagnosticada durante la gestacion o hasta el pri-
mer afio posterior al parto. Este tipo de pacientes re-
quiere el trabajo multidisciplinario de todas las especia-
lidades involucradas para poder realizar un diagndsti-
co y tratamiento ajustado a la necesidad de la paciente
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y el feto, teniendo en cuenta el potencial teratogénico y
la eleccién del esquema de tratamiento oncoldgico més
beneficioso para la paciente sabiendo que la regla gene-
ral es la prioridad de la salud materna por sobre el bien-
estar del feto'.

La incidencia de cdncer en esta situacién se sitta en tor-
no al 1 cada 1000/2000 embarazos, lo que correspon-
de al 0.07-0.1% de todos los tumores malignos, y pre-
senta una tendencia en ascenso dado el retraso de la
edad de embarazo. El 75% es diagnosticado durante el
puerperio®.

En orden de incidencia decreciente de neoplasias soli-
das, en primer lugar se ubica el cdncer de mama, segui-
do de carcinoma de cérvix, carcinoma de ovario, carci-
noma colorrectal y melanoma’.

El céncer durante el embarazo representa una tercera
parte de las causas de muerte materna durante la gesta-
cién*. No obstante, los datos bibliograficos de que dis-
ponemos no pueden demostrar una clara relacién en lo
que respecta al prondstico y a la sobrevida global de es-
tas pacientes en comparacién con mujeres no embara-



Tabla |. Caracteristicas de las pacientes incluidas.

Caso | Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5

Edad al diagndstico 42 32 43 46 32

Embarazos previos | | 0 0 |

Z.emar/wa .de gestacién al 25 32 Puerperio Puerperio 16

lagnostico
oes e Adenoca'rcihoma Me\a'noma Adgnocar?ihoma Carcinoma Carcinora de marma
de cérvix cutdneo ginecoldgico de mama

Estadio b2 Recaida Iv lib liia

Tratamiento oncoldgico St St Sii St St
Embarazo controlado

Feto al nacer Vivo Vivo - - al momento del cierre

de la recoleccién de datos
Apgar 9/10 9/10 - - -
Paciente viva No se sabe Si No St St

zadas; pero hay estudios retrospectivos que demuestran
que, en el cdncer de mama, la sobrevida de las pacientes
que fueron diagnosticadas con cdncer durante el emba-
razo es similar a las mujeres no embarazadas, con inclu-
so un aumento de la sobrevida en aquellas supervivien-
tes que se embarazan 6 meses o més después del diag-
néstico®. Por esta razon, es imperioso el trabajo multi-
disciplinario para un manejo correcto de los protocolos
diagndsticos y de tratamiento, asi como la recoleccion
y publicacién de datos y reportes de casos para una ma-
yor comprensién de esta patologia.

En este contexto, se realiza este trabajo retrospectivo
observacional donde haremos una revisién de la biblio-
grafia y describiremos los casos reportados de cdncer
y embarazo en el Servicio de Oncologia del Hospital
Britdnico de Buenos Aires, en los ultimos 5 afios, asi
como las conductas tomadas desde el punto de vista on-
coldgico, quirtrgico, anatomopatoldgico y obstétrico.
El objetivo de este estudio fue describir las caracteristi-
cas de las pacientes tratadas en nuestra institucién re-
lacionadas con el diagndstico, tratamiento, vigilancia
y resultados perinatales de pacientes embarazadas con
céncer con el fin de aportar a la comunidad cientifica
més cantidad de datos para mayor y mejor comprension
de la patologia que ayuden en la toma de decisiones en
circunstancias similares.

MATERIALESY METODOS

Disefo

Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo
efectuado en pacientes embarazadas, con diagndstico
de cancer o al afio del parto, atendidas en el Hospital
Britdnico de Buenos Aires entre los anos 2018 a 2023.
Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica del
Hospital Britdnico.

Poblacién

Se incluyeron mujeres, con embarazo constatado por
ecografia o bHCG positiva o en contexto del primer
afio de puerperio. Se excluyeron pacientes con patolo-
gias oncoldgicas o autoinmunes previas.

Andlisis descriptivo
Se utilizaron medidas de tendencia central y de disper-
sion descriptivas.

RESULTADOS

Caracteristicas generales

Se recopilaron datos de 5 pacientes que corresponden
al diagndstico de cdncer en el embarazo que cumplie-
ron con los criterios de inclusién del estudio, durante
los afios 2018 a 2023. Se describen las pacientes en la
(Tabla 1).

El promedio de edad al diagnéstico de la enfermedad
oncoldgica fue de 39 anos. El tumor més frecuente fue
el cincer de mama, seguido el por cdncer de origen gi-
necoldgico. Las cinco pacientes realizaron tratamiento
oncoespecifico, ya sea durante el embarazo o durante el
puerperio. Una paciente fallecié a los 2 anos del diag-
néstico por progresién de enfermedad de base tras mul-
tiples lineas de tratamiento.

Dos de las pacientes tuvieron el diagnéstico de cdncer
durante el puerperio: una fue con feto fallecido durante
la semana 37 de causa desconocida, que al segundo mes
del puerperio se le hace el diagnéstico cdncer en con-
texto de ascitis por implantes peritoneales multiples.
La otra paciente presentd como cuadro inicial mastal-
gia al amamantar al noveno mes del puerperio. Esta tl-
tima debid suspender la lactancia dado el inicio del tra-
tamiento oncoldgico.

Una de las pacientes fue diagnosticada durante el
segundo trimestre de gestacion, por lo que realizéd
quimioterapia con carboplatino + paclitaxel por 3
ciclos (ultimo ciclo un mes previo a finalizar el em-
barazo) y posterior al parto realizé tratamiento con
RT. Una paciente presentd recaida de melanoma
(diagnosticado hacia 5 afios) durante su tercer tri-
mestre de gestacién, se decide por comité multidis-
ciplinario realizar cesdrea programada en la semana
36. Ambos fetos nacidos por cesdrea programada
entre las semanas 36-37, no tuvieron complicacio-
nes neonatales, presentaron buen score de APGAR
al nacer.
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Tabla 2. Relacién de la dosis de radiacion en relacion con el

Tabla 3. Radiacion ionizante y sus dosis.

efecto fetal de acuerdo con la edad gestacional. Métodos de imagenologia Dosis
Dosis de radiacion Efecto en el feto Ecograffa (US) y resonancia magnética (MRI) 0.001 - 0.1
Menos de 0.1 Gy Sin efecto mayor Radiografia (cabeza, térax, extremidad), mamografia 0.1 - 1.0
0.1-0.15 Gy Mayor riesgo de malformaciones Radiograffa de abdomen/pelvis, radiografia de colum- 10-10
2.5 Gy Malformaciones en la mayoria na lumbar '

de los casos TC de térax 1.0-10
Méds de 30 Gy Aborto TC abdominal, gammagrafia dsea con tecnecio-99m, 10-50
Edad gestacional TC pélvica, PET-CT FDG
Desde la concepcidn hasta el Letal

dia 10
Semanas 2-12

Malformaciones en la mayoria
de los casos, retraso
del crecimiento

Retraso del crecimiento
y retraso mental

Semanas |3-16

Semanas 17-26 Enfermedad maligna, esterilidad

y defectos genéticos

La tltima paciente, quien se encontraba embarazada al
momento del cierre de la recoleccién de datos, recibia
tratamiento activo, por una recaida dérmica de cdncer
de mama HER2+, con trastuzumab emtansina cuan-
do qued6 embarazada de forma involuntaria, recibien-
do 1 dosis de tratamiento en la semana 11 de gestacidn.
El Servicio fue notificado de su embarazo en la sema-
na 16, por lo que suspendié tratamiento oncoespecifi-
co v se indicaron controles obstétricos estrictos. Hasta
el momento de la publicacidn, el embarazo transcurre
sin complicaciones.

Diagnéstico y estadificacién

Al igual que cualquier otra patologia oncoldgica, tanto
el diagnéstico como la estadificacion tienen un impacto
directo en el prondstico y la sobrevida global de la pa-
ciente. En el caso del cdncer y embarazo, se vio que estas
mujeres presentan 2.5 veces mds riesgo de ser diagnos-
ticadas en estadios mds avanzados con su consecuente
efecto en el prondstico, dado que muchas veces se sola-
pan los sintomas del embarazo con los del cancer®.

Esto implica que es importante tener en cuenta este po-
sible diagndstico en pacientes en edad fértil y eventual-
mente, de ser confirmado, realizar estudios de exten-
sidn de la enfermedad para una correcta estadificacién
y posterior eleccién del tratamiento.

Estd recomendado el uso de la ecografia en primer lu-
gar para el diagndstico, y en casos en que la ecografia
sea insuficiente, es de eleccion la resonancia magnética
nuclear (RMN) sin gadolinio, ya que este atraviesa la
placenta.

Los estudios que requieren uso de radiacion ionizante
como radiograffas, mamografias, tomograffas computa-
rizadas o tomografia por emisién de positrones (PET)
deben ser utilizados solamente cuando el beneficio su-
pere los riesgos y efectos adversos, dado que es de cono-
cimiento general el efecto teratogénico de este tipo de
radiacion en los 3 trimestres del embarazo, por lo que se
deben evitar dosis de radiacién mayor a 0.1 mGy. Esto
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se debe a que las células en proliferacidn son mds sensi-
bles a los efectos de la radiacion que las células que han
completado la divisién celular, por lo que el primer tri-
mestre (semana dos a ocho del embarazo, durante el pe-
riodo de organogénesis) es el periodo de mayor ries-
go. Los efectos mas frecuentemente descritos de la ra-
diacién sobre el embrién o feto humano son la restric-
cién de crecimiento, el retraso en el neurodesarrollo y el
aborto/muerte fetal; la dosis umbral para la teratogéne-
sis es cualquier exposicién mayor a 100 mGy’.

De ser necesaria la utilizacidon de estos estudios, se de-
ben realizar sin contraste, ya sea gadolinio o yodado,
porque estos atraviesan la placenta. En las pacientes en
lactancia, se puede utilizar el gadolinio®.

En la Tabla 2 se describe la relacién de la dosis de ra-
diacién en relacién con el efecto fetal de acuerdo a la
edad gestacional. Los tipos de estudios que utilizan ra-
diacién ionizante, asi como sus dosis, se describen en la
Tabla 375,

Por lo tanto, durante la estadificacion de la paciente, los
usos de imdgenes con radiacién ionizante deben ser con
el debido criterio médico en relacién al diagnéstico de
la paciente, teniendo en cuenta los posibles efectos ad-
versos en el feto (de ser posible siempre con proteccién
abdominal) pero simultdneamente sabiendo que la es-
tadificacién correcta es menester para un adecuado tra-
tamiento y el eventual prondstico de la paciente.

Por otro lado, para la evaluacion del ganglio centinela
(por ejemplo, en el cdncer de mama), el uso de nucleéti-
dos radiactivos (tecnecio 99) que emiten una radiacion
menor a 5 mGy es lo preferido. Es la tincidn azul que
estd contraindicada por su potencial anafiléctico (2%).

DISCUSION

Tratamiento farmacologico

Como ya fue mencionado, ¢l uso de quimioterapia en
el primer trimestre del embarazo conlleva un alto riesgo
de teratogénesis y debe ser evitado, por lo cual su apli-
cacién estd recomendada a partir del segundo trimes-
tre en concordancia con estudios retrospectivos donde
se observé que la incidencia de malformaciones mayo-
res cae de un 14% en el primer trimestre a un 3% a par-
tir del segundo trimestre, lo cual es similar al de la po-
blacién general”. En caso de ser inevitable la adminis-
tracién de dichos firmacos durante el primer trimes-
tre, se recomienda la terminacidn del embarazo o en



su defecto informar a la paciente sobre los altos riesgos
teratogénicos.

Debido a su bajo pasaje a través de la placenta las an-
traciclinas y los taxanos son drogas seguras que se pue-
den utilizar en el segundo y tercer trimestre del embara-
z0, aunque ¢l monitoreo obstétrico debe ser més estric-
to en busqueda de minimos indicios de complicaciones
fetales.

La dosis debe recalcularse en cada ciclo por las variacio-
nes del peso durante el embarazo, teniendo en cuenta
que la farmacocinética de las drogas puede verse modi-
ficada por ellas’.

Un aspecto importante a tener en cuenta es que, para
evitar complicaciones hemartoldgicas fetales como la
neutropenia neonatal y riesgo materno de infeccién y
sangrado, la dltima administracién de quimioterapia
debe ser al menos 3 semanas previas a la fecha probable
de parto o partir de la semana 35. Se recomiendan los
esquemas semanales por su menor toxicidad hematolé-
gica'y menor periodo del nadir®®.

El uso de factores estimulantes de colonias de granu-
locitos (G-CSF) debe ser basado en la necesidad clini-
ca dado que atraviesa la barrera placentaria durante el
segundo y tercer trimestre y no hay evidencia suficien-
te para evaluar su teratogenicidad®®. Asimismo, los bis-
fosfonatos deben ser evitados por su biodisponibilidad
dsea por largos periodos de tiempo y posible alteracion
en el crecimiento dseo fetal.

En pacientes con diagndstico durante el puerperio, los
datos sobre la seguridad con respecto a la lactancia y la
quimioterapia son escasos. De acuerdo con el régimen
de quimioterapia utilizado podria ser posible la lactan-
cia interciclos con descarte de la leche durante los dias
de tratamiento activo. La excrecidon de la quimiotera-
pia por leche materna depende de la solubilidad lipidi-
ca, tamafo molecular, ionizacién, vida media en el plas-
ma materno, la unidn a proteinas y la fase de la lactan-
cia’. Estd descrito que posterior a sicte vidas medias de
la droga, el 99% de esta ya se ha eliminado, por lo que
serfa més seguro dejar pasar al menos 5 vidas medias an-
tes de reiniciar la lactancia'’. De todas formas, hoy en
dia en la prictica habitual se recomienda la suspension
total de la lactancia.

En el cdncer de mama, la terapia endocrina ha demos-
trado ser teratogénica (hasta un 20% de los casos) en
cualquier etapa del embarazo, por lo cual este tipo de
tratamiento se encuentra contraindicado®.

Los anticuerpos monoclonales como los anti-HER2
(trastuzumab y pertuzumab) estdn contraindicados du-
rante todo el embarazo por su asociacién con la presen-
cia de oligohidramnios/anhidramnios. No obstante, en
un metaandlisis reciente se pudo observar que el uso de
trastuzumab en embarazadas en el primer trimestre es
seguro y que las alteraciones del liquido amnidtico apa-
recen cuando se administran a partir del segundo tri-
mestre. Esto puede estar explicado por la ausencia del

factor de transferencia neonatal (FnRn) en la placen-
ta durante el primer trimestre (hasta la semana 20-22)
por lo que el traspaso activo de la IgG es minimo®'%. A
pesar de la evidencia, sigue siendo un firmaco contra-
indicado durante el embarazo. Con respecto al pertu-
zumab, no hay datos suficientes para evaluar su toxici-
dad por lo que continta estando contraindicado duran-
te todo el embarazo.

En cuanto al ado-trastuzumab emtansina (TDM-1) y
otros inhibidores de tirosin kinasa (TKI) de la fami-
lia del HER asi como otros fargets moleculares, tampo-
co se encuentran autorizados durante todo el embara-
zo ante la escasa bibliografia disponible. En circunstan-
cias donde no existe mejor alternativa que su uso y espe-
cialmente cuando esto traerfa una disminucién en la su-
pervivencia de la paciente, se deberd realizar un andlisis
cauteloso de los posibles riesgos y beneficios del uso de
estas drogas en casa caso en particular.

La inmunoterapia es otra familia de firmacos que hoy
se usa cada vez mds frecuentemente y muchas veces en
contexto de neoadyuvancia en tumores de mama o pul-
mon. Entendiendo que durante el embarazo existe una
mayor tolerancia inmunoldgica por la presencia de un
feto semialogénico, el uso de este tipo de tratamiento
que inhibe la tolerancia inmunolégica, en teorfa, po-
dria ser dafino para el feto, por lo que actualmente a
falta de datos, no se recomienda su uso en embarazadas.

Cirugia

El tratamiento quirturgico durante el embarazo es tam-
bién un tema en discusion. Si bien no hay evidencia su-
ficiente para contraindicarlo, las posturas a favor son
controversiales.

En el caso del cdncer de mama, las indicaciones de ci-
rugfa conservadora de mama y ganglio centinela son las
mismas que en la paciente no embarazada.

En los tumores de origen ginecoldgico, la cirugia se de-
cide en base a varios factores como ¢l deseo de mante-
ner el embarazo, la localizacién del tumor primario,
el estadio de la enfermedad y la semana de gestacion.
Teniendo en cuenta esta informacidn se decide de for-
ma multidisciplinaria en conjunto con la paciente el
tratamiento quirdrgico mds beneficioso para la pacien-
te y menos riesgoso para el feto.

Con respecto a las cirugias laparoscopicas, no hay su-
ficiente evidencia que compare laparotomia vs lapa-
roscopias y la eleccién depende fundamentalmente
del expertise del equipo quirtrgico. Sin embargo, la ci-
rugfa laparoscopica debe ser realizada preferentemen-
te en menos de 90 minutos dado que hay evidencia de
que eso disminuye las complicaciones y contracciones
pretérmino®.

Radioterapia

El uso de radiacién terapéutica durante el embara-
zo puede producir, entre otras cosas, retraso en el cre-
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cimiento fetal, malformaciones, alteraciones del creci-
miento y desarrollo, efectos mutagénicos y carcinogé-
nicos, y muerte fetal. Por el alto riesgo de efectos adver-
s0s, su uso terapéutico estd contraindicado en cualquier
etapa del embarazo. Su uso estd recomendado posterior
ala finalizacién del embarazo.

En conclusién, el cincer en el embarazo es una patolo-
gla que obtiene cada vez mayor visibilidad en el 4mbi-
to de la oncologia dado su aumento en incidencia y su
complejidad en el tratamiento. Los tltimos datos publi-
cados demuestran que el uso de quimioterdpicos des-
pués del primer trimestre no tiene una importante re-
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