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Women affected by breast cancer—
follow up recommendations
Mujeres afectadas por cancer de
mama—Recomendaciones para el
seguimiento

Pedro A. Pomat

Abstract

Breast cancer incidence has increased, while its mortality has decreased; almost nine
out of ten women survive five years after the diagnosis. With a clinical history and
physical exam, survivors are evaluated for recurrences, new malignancies, and late
effects of its treatment. Asymptomatic survivors do not need to be evaluated for
recurrences, but education about healthy lifestyles is necessary.
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Resumen

La incidencia de cancer de mama continda aumentando, pero su mortalidad ha
disminuido; casi nueve de cada diez mujeres sobreviven cinco afios después del
diagnéstico. Mediante la historia clinica y el examen fisico las sobrevivientes son
evaluadas por recurrencias, nuevos canceres y efectos tardios del tratamiento. Las
sobrevivientes sin sintomas y examen fisico normal no necesitan ser evaluadas por
recurrencias, pero deben ser educadas acerca de un estilo de vida saludable.
Palabras clave. Cancer de Mama; Sobrevivientes; Complicaciones del Tratamiento;
Seguimiento.
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In Peru, breast cancer, the second most common
malignancy after cervical cancer, is the third
leading cancer-related mortality cause in wom-
en, after stomach and cervical cancer. It has an
estimated incidence of 26.6 / 100 000 per year (3
952 cases) occur with a mortality of 8.1 /100 000
per year (1 715 cases)'. In the United States, the
incidence of breast cancer in 1985 was 124.25 /
100 000 women and in 2013 increased to 132.18
/100 000; while mortality has declined from 32.9
in 1985 to 20.7 in 20132,

Women who live decades after their experience
with cancer suffer the common problems of their
age®, often aggravated by residual cancer effects
of cancer and its treatment. This article presents
recommendations for the care of breast cancer
survivors.

|l. RECOMMENDATIONS FOR FOLLOW-UP

Survivors are people who have gone through the
diagnostic process, completed treatment, and
still need clinical attention to reduce recurrenc-
es or manage chronic problems. These are the
clinical recommendations after the treatment.

a. Clinical evaluation. Medical history and phys-
ical examination are recommended every
three to six months during the first 3 years,
every six to twelve months during the next
two years, and then annually after the first
five years®.

b. Annual mammography after lumpectomy or
unilateral mastectomy“. Magnetic resonance

imaging (MRI) is indicated only in persons
at high risk of cancer (relatives with breast,
ovarian, tubal or peritoneal cancer)®. Asymp-
tomatic women with a normal exam do not
need routine complete blood counts (CBCs),
biochemical profiles, bone scans, lung X-rays,
liver or pelvic ultrasound, computed tomog-
raphy or positron emission tomography,
magnetic resonance imaging, or tumor mark-
ers (carcinoembryonic antigen, CA 15- 3, CA
27.29)%¢7,

c. Evaluation of recurrences. Survivors must
know symptoms of recurrence (new masses,
bone pain, chest pain, dyspnea, abdominal
pain, persistent headaches). Recurrences may
occur up to > 15 years after treatment®. Recur-
rences may be local (breast, thoracic wall, and
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En el Perd, el cancer de mama -el segundo can-
cer mas comun después de cancer de cuello
uterino- es la tercera causa de mortalidad re-
lacionada con cancer en mujeres, después de
los canceres de estomago y cuello uterino. Se
estima que ocurren 26,6/100 000/afio (3 952
casos), con una mortalidad de 8,1/100 000/afio
(1 715 casos)'. En EE UU, la incidencia de cancer
de mama en 1985 era 124,25/100 000 mujeres
y en 2013 aumento6 a 132,18/100 000, mientras
que la mortalidad ha disminuido de 32,9 en 1985
a 20,7 in 20132, Las mujeres que viven décadas
después de su experiencia con cancer sufren
los problemas comunes de su edad?®, a menudo
agravados por efectos residuales del cancer y
su tratamiento. Este articulo presenta recomen-
daciones para la atencién de sobrevivientes del
cancer de mama.

|. RECOMENDACIONES PARA EL SEGUIMIENTO

Las sobrevivientes son personas que han pasa-
do por el proceso diagnostico, concluido el tra-
tamiento, y alin necesitan atencion clinica para
reducir recurrencias o manejar problemas croni-
cos. Estas son las recomendaciones clinicas para
despues del tratamiento.

a. Evaluacion clinica. Se recomienda evaluar la
historia clinica y realizar examen fisico cada
tres a seis meses en los primeros 3 afios, lue-
g0 cada seis a doce meses en los proximos
dos afios y anualmente después de los prime-
ros cinco afios*.

b. Mamografia anual después de tumorectomia
o mastectomia unilateral*. Se ordena RMN (re-
sonancia magnética nuclear) solo en personas
con riesgo alto de cancer (familiares con can-
cer de mama, ovario, trompa o peritoneo)®.
En mujeres asintomaticas con examen clini-
co normal, no es necesario realizar de rutina
hemograma, perfil bioquimico, gammagrafia
0sea, radiografia de pulmones, ecografia del
higado o pélvica, tomografia computada o de
emision de positron, resonancia magnética,
marcadores tumorales (antigeno carcinoem-
briénico, CA 15-3, CA 27,29)467,

c. Evaluacién de las recurrencias. Las sobrevi-
vientes deben conocer los sintomas de una
recurrencia (nuevas tumoraciones, dolor de
huesos, dolor de pecho, disnea, dolor abdo-
minal, cefalalgias persistentes). Las recurren-
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scar) or distant (metastases in axillary or su-
praclavicular ganglia, bones, liver, lungs, and
brain). Most recurrences occur within the first
2 years after treatment (annual recurrence
4.3%), and decrease from the second to the
twelfth year®. Patients with >3 positive lymph
nodes suffer more recurrences than patients
with negative lymph nodes. After 5 years the
risk of recurrence in the next 5 years is 11%
and in the next 10 years 19%8.

After surgery, a delay of over 6 weeks to begin
radiation therapy is associated with more lo-
cal recurrences (HR 1.19), so, especially in older
women, radiation should be started soon®. Sur-
vivors under 35 years old have a higher risk of
recurrence than women over 50 years old (HR
2.80), as well as women with conservative sur-
gery compared to mastectomy (HR 1.82); chemo-
therapy decreases risk (HR 0.63)". Recurrence
increases the risk of metastases (HR 3.64)".

Mammography detects 40% of recurrences
while clinical examination only identifies 15%'.
Compared with women who did not have this
test, a mammogram decreases the chance of
dying of breast cancer in the first 2 years (OR
0.80)"; mortality declines by 13% for each mam-
mogram (OR 0.77)". The risk of a second breast
cancer is greater in women who were younger
than 40 years of age when diagnosed with their
primary cancer (OR 3.41), in women with dense
breasts (OR 2.55), and in those treated with con-
servative surgery without radiation (OR 2.67)"™.

Magnetic resonance imaging is no more sensitive
or more specific in detecting breast cancer than
mammography'®. Because of scar tissue after
treatment, the diagnosis of recurrence may be
more difficult. MRI has a sensitivity of 75%-100%
and a specificity of 67%-100%; both characteris-
tics improve with a longer interval of observation.
MRI is recommended in women with a family his-
tory of cancer or with BRCA mutations'®.

d. Genetic evaluation. Genetic evaluation is rec-
ommended for survivors with relatives with
breast, colon, or endometrial cancer (espe-
cially with cancer before age 60), relatives with
triple negative breast cancer, Jewish women
(Ashkenazi-ancestral origin in eastern and
central Europe) with ovarian cancer or first or
second degree relatives with ovarian cancer,
or with first-degree relatives under 50 years

cias pueden ocurrir hasta > 15 afios después
del tratamiento®, y pueden ser locales (en la
mama, pared toracica, cicatriz) o distantes
(metastasis en ganglios axilares o supraclavi-
culares, huesos, higado, pulmones, cerebro).
La mayoria de las recurrencias ocurre en los
2 primeros afios despues del tratamiento
(recurrencia anual 4,3%), proporcion que dis-
minuye del segundo al decimosegundo afio?.
Las pacientes con >3 ganglios positivos sufren
mas recurrencias que las mujeres con gan-
glios negativos. Después de 5 afios, el riesgo
de recurrencia en los siguientes 5 afios es 11%
y en los préximos 10 afios, 19%8.

Después de la operacion, una demora de mas
de 6 semanas para comenzar la radiacion se
asocia con mas recurrencias locales (HR 1,19),
por lo que, especialmente en mujeres mayores,
se debe iniciar pronto la radiacién®. Las sobre-
vivientes <35 afios tienen mayor riesgo de re-
currencia que las mujeres >50 afios (HR 2,80),
asi como las mujeres con cirugia conservadora
comparadas con las que tuvieron mastectomia
(HR 1,82); mientras tanto, la quimioterapia dis-
minuye el riesgo (HR 0,63)"°. La recurrencia au-
menta el riesgo de metastasis (HR 3,64)".

La mamografia detecta 40% de las recurrencias,
mientras que el examen clinico solo 15%". Com-
paradas con las mujeres que no tuvieron este
examen, una mamografia disminuye la posibili-
dad de morir de cancer de mama en los prime-
ros 2 afios (OR 0,80)". Por cada mamografia se
reduce la mortalidad 13% (OR 0,77)". El riesgo
de otro cancer de mama es mayor en las muje-
res que eran menores de 40 afios cuando fueron
diagnosticadas con su cancer primario (OR 3,41),
en mujeres con mamas densas (OR 2,55) y en
aquellas tratadas con cirugia conservadora sin
radiacion (OR 2,67)".

La resonancia magnética no es mas sensitiva
ni mas especifica en la deteccién de cancer de
la mama que la mamografia'®. Debido al tejido
cicatricial después del tratamiento, el diagndsti-
co de recurrencia puede ser mas dificil. La RMN
tiene una sensibilidad de 75% a 100% y especi-
ficidad de 67% a 100%; ambas caracteristicas
mejoran con un intervalo mas prolongado de
observacién. Se recomienda la RMN en las muje-
res con antecedentes familiares de cancer o con
mutaciones BRCA'.
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old with breast cancer or with 22 relatives
of first or second degree with breast cancer
at any age, or with bilateral breast cancer or
with a relative with bilateral cancer or with a
male relative with breast cancer (First-degree
relatives are parents, siblings, and children;
second-degree relatives are grandparents,
grandchildren, uncles, nephews, half-broth-
ers)s717,

. Antiestrogenic treatment. The use of an-
tiestrogens (aromatase inhibitors, or ago-

nist-antagonist estrogens, or estrogen recep-
tor modulators) is recommended to decrease
the chance of relapses. Aromatase inhibitors
(Anastrozole-Arimidex 1 mg, letrozole-Fe-
mara 2.5 mg, exemestane-Aromasin 25 mg);
agonist-antagonists (tamoxifen (agonist/an-
tagonist 10-30 mg/day) and estrogen recep-
tor modulators (raloxifene-Evista 60 mg/day)
have also been shown to be effective in pre-
venting the development of breast cancer in
high-risk women,

. Evaluation for other primary cancers. Evalu-
ation for other cancers is recommended de-
pending on the age of the patient. Cervical
cancer (21 to 65 years old), cancer of the large
intestine and rectum (= 50 years), endometri-
al cancer (menopause), lung cancer (55 to 74
years old in good health, who have smoked
in the past 15 years or who currently smoke),
thyroid, ovary, skin, mouth and lymph nodes
(over 20 years old) cancer®. Females receiv-
ing tamoxifen are at risk of endometrial hy-
perplasia (8%) and endometrial cancer (4.7%),
and should be evaluated for abnormal vaginal
bleeding?'.

. Secondary cancers. Survivors are more like-
ly to have secondary cancers?. Compared
with the general population, non-mamma-
ry cancers are more common (SIR 1.22)%. In
patients under 50 years old, radiotherapy is
associated with an increased risk of lung can-
cer (HR 2.31), and chemotherapy is associated
with decreased risk of lung and colon cancer
(HR 0.78). In patients over 50 years old, radio-
therapy is associated with an increased risk
of cancer (HR 3.43); chemotherapy increases
the risk of melanoma, uterine cancer, and leu-
kemia. Meanwhile hormonal therapy is asso-
ciated with an increase in uterine cancer (HR
1.78)%2.
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d. Evaluacion genética>’". Se recomienda eva-

luacion genética a las sobrevivientes con
familiares con cancer de mama, colon o en-
dometrio (especialmente con cancer antes
de los 60 afos), en familiares con cancer de
mama triple negativo, en mujeres judias (As-
kenazi—origen ancestral en la parte este
y central de Europa) con cancer de ovario o
con parientes de primer o segundo grado con
cancer de ovario, o en caso de familiares de
primer grado <50 afios con cancer de mama o
con >2 familiares de primer o segundo grado
con cancer de mama a cualquier edad, o con
cancer de mama bilateral, pariente con can-
cer bilateral o pariente masculino con cancer
de mama. (Los parientes de primer grado son
los padres, hermanos, e hijos; parientes de
segundo grado son los abuelos, nietos, tios,
sobrinos, medio-hermanos).

. Tratamiento antiestrogénico. Se recomien-

da el uso de antiestrégenos (inhibidores de
la aromatasa, o estrégenos agonista-antago-
nista, o moduladores del receptor de estroge-
no) para disminuir la posibilidad de recidivas.
Los inhibidores de la aromatasa (anastrozo-
le—Arimidex 1 mg, letrozole—Femara 2,5 mg,
exemestane—Aromasin 25 mg), los agonis-
tas-antagonistas de estrogenos (tamoxifeno
(agonista/antagonista 10 a 30 mg/dia) y los
moduladores del receptor de estrégeno (ra-
loxifeno—Evista 60 mg/dia) también han de-
mostrado su eficacia previniendo el desarro-
llo de cancer de mama en mujeres con riesgo
alto’™®,

. Evaluacién por otros canceres primarios. Se

recomienda evaluacion de otros canceres de-
pendiendo de la edad de la paciente: cancer
de cuello uterino (21 a 65 afos), del intestino
grueso y recto (= 50 afios), endometrial (me-
nopausia), del pulmon (55 a 74 afios con bue-
na salud, con historia de 30 paquetes-afios,
que ha fumado en los ultimos 15 afios o que
aun fuma), cancer de tiroides, ovarios, gan-
glios linfaticos, piel, boca (=20 afios)?. Las mu-
jeres que reciben tamoxifeno tienen riesgo de
hiperplasia endometrial (8%) y cancer endo-
metrial (4,7%), por lo que deben ser evaluadas
si presentan sangrado vaginal anormal?'.

. Canceres secundarios. Las sobrevivientes

tienen mayor posibilidad de canceres secun-
darios??. Comparadas con la poblacion en
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In the United States, secondary cancers ac-
count for 18% of all neoplasms and are more
common than primary neoplasms (breast, lung,
prostate)?*24, primary cancer risk factors (to-
bacco, excess alcohol, obesity), primary cancer
therapy, genetic predisposition, environment,
and a combination of these factors affect their
incidence*?. Leukemias associated with che-
motherapy (alkylating agents, topoisomerase
inhibitors, and platinum) occur 2 to 5 years after
treatment. Alkylating agents also increase the
risk of tumors of the lung, gastrointestinal, blad-
der, breast and sarcomas, this risk that decreas-
es after 10 years?>%,

Radiation-induced tumors generally have a la-
tency period of 5 to 10 years, are associated
with the dose, treatment field, and age of treat-
ment?3. Comparing patients who received radio-
therapy with those who did not receive radiation
therapy, an increased risk of lung cancer (RR 1.62
at 10-14 years and RR 1.49 at 15 years), myeloid
leukemia (RR 2.99 for 1-5 years), second breast
cancer (RR 1.34 for 5-10 years) and esophageal
cancer (RR 2.19 to 215 years) is observed?. Ir-
radiation of the supraclavicular and internal
mammary areas affects the esophagus; the risk
of esophageal cancer is low but increases with
dose (=35 Gy OR 8.3)7".

Survivors treated with doxorubicin + cyclophos-
phamide are at increased risk for acute myeloid
leukemia (AML) and myelodysplastic syndrome
(MDS)%. Those receiving radiation therapy have
more AML/MDS than those who did not receive
it (RR 2.38)%. In a prospective study, AML devel-
oped 13-36 months (mean 16) after the onset of
chemotherapy, with poor prognosis. Patients
receiving G-CSF (granulocyte colony stimulating
factor, Neupogen, Filgrastim) had a higher risk
(RR 6.3)%, as well as patients under 65 years old
with incidence of MDS (RR 10.88) and AML (RR
5.32)%031,

Il. EFFECTS OF CANCER TREATMENT

a. Body image. Radical mastectomy has more
serious effects than simple mastectomy. As
the woman reacts to these physical changes,
her emotions, other circumstances in her life
and well-being in general affect her adapta-
tion. We must identify the patients’ concerns
and, if appropriate, offer prosthesis, wigs or
reconstructive surgery*.

general, los canceres no mamarios son mas
frecuentes (SIR [proporcién de incidencia
estandarizada] 1,22)?2. En las pacientes <50
afios, la radioterapia se asocia con un aumen-
to del riesgo de cancer del pulmén (HR 2,31)
y la quimioterapia con disminucion del riesgo
de cancer de pulmén y colon (HR 0,78). En pa-
cientes =50 afios, la radioterapia se asocia con
un aumento del riesgo de cancer (HR 3,43), y
la quimioterapia aumenta el riesgo de mela-
noma, cancer uterino y leucemia. Mientras
que la terapia hormonal se asocia con un au-
mento del cancer uterino (HR 1,78)%2.

En EE UU, los canceres secundarios representan
18% de todas las neoplasias y son mas comunes
que las neoplasias primarias (mama, pulmén,
préstata)?*?4; los factores de riesgo de cancer pri-
mario (tabaco, exceso de alcohol, obesidad), te-
rapia del cancer primario, predisposicion genéti-
ca, medio ambiente, y una combinacion de estos
factores afectan su incidencia®#?. Las leucemias
asociadas con la quimioterapia (agentes alqui-
lantes, inhibidores de la topoisomerasa y plati-
no) ocurren 2 a 5 afios después del tratamiento.
Los agentes alquilantes también aumentan el
riesgo de tumores del pulmdn, gastrointestinal,
vejiga, mama y sarcomas; este riesgo disminuye
después de 10 afios?*%. Los tumores inducidos
por radiacién tienen generalmente un periodo
de latencia de 5 a 10 afios, estan asociados con
la dosis, el campo de tratamiento y la edad de la
mujer cuando fue tratada?. Comparando las pa-
cientes que recibieron radioterapia con las que
no la recibieron, se observa un aumento del ries-
go de cancer del pulmén (RR 1,62 a los 10 a 14
afiosy RR 1,49 a 215 afios), leucemia mieloide (RR
2,99 entre 1y 5 afios), segundo cancer de mama
(RR 1,34 entre 5y 10 afios) y de cancer del eso-
fago (RR 2,19 215 afios)?. La irradiacion del area
supraclavicular y mamaria interna afectan al
esofago; el riesgo de cancer del eséfago es bajo,
pero aumenta con la dosis (235 Gy OR 8,3)?’.

Las sobrevivientes tratadas con doxorubicina +
ciclofosfamida tienen mayor riesgo de leucemia
mieloide aguda (LMA) y sindrome mielodispla-
sico (SMD) 28. Las que recibieron radioterapia
presentan mas LMA/SMD que aquellas que no la
recibieron (RR 2,38) 28. En un estudio prospec-
tivo, la LMA se desarrolla 13 a 36 meses (media
16) después del comienzo de la quimioterapia,
con un prondstico pobre. Las pacientes que re-
cibieron G-CSF (factor estimulante de la colonia
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b. Premature menopause. Breast cancer occurs
in 25% to 30% of women under 50 years old;

the physiological changes of the menopause
happen during a decade which facilitates ad-
aptation of them. In survivors these changes
occur immediately after treatment without a
period of adaptation. Young women are more
affected by early menopause and their phys-
ical and psychological effects®. Treatment,
especially chemotherapy, causes changes that
affect emotional relationships and sexual func-
tion. These problems should be anticipated in
patient communications, in addition to treat-
ing hot flashes, vaginal dryness and dyspareu-
nia®**. Young survivors have concerns about
their fertility, even though they have regular
menstrual periods (80% of survivors com-
pared to 25% of controls)*. Most (70%) tamoxi-
fen patients suffer from hot flashes®. Lifestyle
changes are recommended, including exercis-
es, yoga, a proper diet, cessation of smoking,
vaginal humectants, bisphosphonates, vitamin
D, calcium, antidepressants, selective sero-
tonin-norepinephrine reuptake inhibitors, se-
rotonin reuptake inhibitors (gabapentin), and
in cases of more severe hot flashes stellate
ganglion block®. Compared with placebo, par-
oxetine (Paxil), Venlafaxine (Effexor), fluoxetine
(Prozac), sertraline (Zoloft) and gabapentin
(Neurontin) reduce hot flashes3.

It is recommended to treat hot flashes of wom-
en receiving tamoxifen with venlafaxine, citalo-
pram, clonidine, gabapentin or pregabalin. Par-
oxetine and fluoxetine are not recommended
because they may reduce the effectiveness of
tamoxifen. Survivors who do not use tamoxifen
can receive venlafaxine, paroxetine, citalopram,
clonidine, gabapentin and pregabalin; fluoxetine
is not used because there is insufficient evidence
of benefit*. Survivors with irregular cycles suffer
from bone mineral loss. One study reports that
after 10 years of follow-up, survivors with regular
menstrual periods present a lumbar spine bone
loss of -5.4%, those with irregular menstruations
-15.3% and those with amenorrhea, -13.2%.
Aromatase inhibitors (IA) can cause bone min-
eral loss because they block the production of
estrogen. Compared with controls, women in Al
had greater bone loss (8.7% vs 7.1%, RR 1.3) and
more fractures (13.5% vs 10.3%, RR 1.46)*'.

c. Infertility. Compared with controls, menstrual
survivors who menstruate after chemothera-
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de granulocitos; Neupogen, Filgrastim) tienen un
riesgo mayor (RR 6,3)?°, asi como las pacientes
<65 afios: incidencia de SMD (RR 10,88) y LMA
(RR 5,32)3031,

Il — EFECTOS DEL TRATAMIENTO DEL CANCER

a. Imagen corporal. La mastectomia radical tie-
ne efectos mas serios que la simple. Como la
mujer reacciona a estos cambios fisicos, sus
emociones, otras circunstancias en su vida y
el bienestar en general afectan su adaptacion.
Se averigua lo que le preocupa a la paciente y
si es apropiado se ofrece prétesis, pelucas o
cirugia reconstructiva.®

b. Menopausia prematura. El cancer de mama
ocurre en 25% a 30% de mujeres menores de

50 afios; los cambios fisiologicos de la meno-
pausia ocurren durante una década, lo que
facilita su adaptacion. En las sobrevivientes
estos cambios ocurren inmediatamente des-
pués del tratamiento, sin un periodo de adap-
tacion. Las jévenes son mas afectadas por la
menopausia temprana, con sus efectos fisicos
y psicologicos®3. El tratamiento, especialmen-
te la quimioterapia, causa cambios que afec-
tan las relaciones emocionales y la funcién
sexual. Estos problemas deben anticiparse en
las comunicaciones con la paciente, ademas
de tratar los bochornos, sequedad vaginal y
dispareunia®***. Las sobrevivientes jovenes se
preocupan acerca de su fertilidad, aun cuan-
do tienen menstruaciones regulares (80% de
sobrevivientes comparadas con 25% de las
controles)®. La mayoria (70%) de pacientes en
tamoxifeno sufren bochornos®*. Se recomien-
da modificar el estilo de vida, ejercicios, yoga,
dieta adecuada, dejar de fumar, humectantes
vaginales, bisfosfonatos, vitamina D, calcio,
antidepresores, inhibidores de la recapta-
cion selectiva de serotonina-norepinefrina,
inhibidores de la recaptacion de serotonina
(gabapentina) y, en casos de bochornos mas
severos, bloqueo del ganglio estrellado®.
Comparados con placebo, la paroxetina
(Paxil), venlafaxina (Efexor), fluoxetina (Prozac),
sertralina (Zoloft) y gabapentina (Neurontin)
disminuyen los bochornos®. Se recomienda
tratar los bochornos de mujeres que reci-
ben tamoxifeno con venlafaxina, citalopram,
clonidina, gabapentina o pregabalina. No se
recomienda paroxetina y fluoxetina, porque
pueden reducir la eficacia del tamoxifeno.
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py have fewer follicles (6.0 versus controls 9.5)
and lower levels of anti-Mullerian hormone.
Those who receive tamoxifen have fewer fol-
licles, lower levels of anti-Mullerian hormone
and inhibin, inhibin B, but higher levels of es-
tradiol than those who do not receive tamox-
ifen4243,

There are alternatives to protect fertility. A ran-
domized study compared the addition of leupro-
lide acetate to chemotherapy. After one year,
normal levels of FSH and E2 were restored, es-
pecially in the combined group, where the pe-
riods returned in 9.2 months (median), while
amenorrhea persisted in the other group**. De-
pending on the moment in the menstrual cycle,
ovarian stimulation may delay treatment for 2 to
6 weeks. But initiating stimulation in any part of
the cycle is as effective as at the beginning of the
cycle and only postpones the treatment of can-
cer for two weeks*.

d. Pregnancy. More women tend to postpone
their pregnancies, so more will be diagnosed
with breast cancer before they have complet-
ed their family. Compared with women who
did not become pregnant, women with preg-
nancies after their diagnosis had less chance
of death (-41%)*5%’, even in cases of estrogen
receptor positive tumors*. However, preg-
nancies of survivors are more often associ-
ated with preterm births*. Compared with
women with no history of cancer, the possi-
bility of live birth in survivors is lower using
autologous oocytes, but similar when donat-
ed oocytes are used. Survivors who are preg-
nant have the same chance of having a live
birth as women without cancer (autologous
85.8% and 86.7%, donors 85.3% and 86.9%)>°.
In another study of survivors, half with hor-
mone-positive tumors, most had term preg-
nancies (77% spontaneous pregnancies and
76% via assisted reproduction); pregnancies
did not affect maternal health for 5 years of
follow-up®'.

e. Irregular menstruations. Amenorrhea is com-
mon (31.6%) among survivors; age over 30

years old and nulliparity increase the risk of
amenorrhea. In most women (90%), men-
struation returns within the first two years..
Menses return later in older survivors and in
those who have received chemotherapy or
radiation. Older age is associated with irregu-

Las sobrevivientes que no usan tamoxifeno
pueden recibir venlafaxina, paroxetina, cita-
lopram, clonidina, gabapentinay pregabalina;
no se usa fluoxetina, porque no hay suficiente
evidencia de beneficio®.

Las sobrevivientes con menstruaciones irregula-
res sufren pérdida mineral 6sea. Un estudio re-
porta que después de 10 afios de seguimiento,
las sobrevivientes con menstruaciones regula-
res sufren una pérdida 6sea de columna lumbar
de -5,4%, con menstruacionesirregulares -15,3%
y con amenorrea -13,2%“°. Los inhibidores de la
aromatasa (lA) pueden causar pérdida mineral
Osea porque bloquean la produccion de estro-
geno. Comparadas con las controles, las mujeres
que reciben IA tienen mayor pérdida 6sea (8,7%
vs. 7,1%; RR 1,3) y mas fracturas (13,5% vs. 10,3%;
RR 1,46)*.

c. Infertilidad. Comparadas con las controles, las
sobrevivientes con menstruaciones después
de la quimoterapia tienen menos foliculos
(6,0 vs. controles 9,5) y niveles mas bajos de la
hormona antimuleriana. Las que reciben ta-
moxifeno tienen menos foliculos, niveles mas
bajos de hormona antimuleriana, inhibina B,
pero niveles mas altos de estradiol que las
que no reciben tamoxifeno*344. Existen alter-
nativas para proteger la fertilidad. Un estudio
aleatorizado compara la adicion de acetato de
leuprolida a la quimioterapia. Después de un
afio se restablecieron los niveles normales de
FSH y E2, especialmente en el grupo combi-
nado, y las menstruaciones volvieron en 9,2
meses (media), mientras que persistié la ame-
norrea en el otro grupo*4. Dependiendo de la
parte del ciclo menstrual, la estimulacion de
los ovarios podria demorar el tratamiento de
2 a 6 semanas. Pero iniciar la estimulacion en
cualquier parte del ciclo es tan efectivo como
al inicio del ciclo y solo posterga el tratamien-
to del cancer por dos semanas®.

d. Embarazo. Mas mujeres tienden a postergar
sus embarazos, por lo que se diagnosticara
cancer de mama en mas mujeres antes de ha-
ber completado su familia. Comparadas con
las mujeres que no gestan, las mujeres con em-
barazos después de su diagnostico presentan
menos posibilidad de muerte (-41%)*“7, aun en
casos de tumores con receptores estrogénicos
positivos*. Sin embargo, los embarazos de
sobrevivientes se asocian mas a menudo con
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lar menses®2. Hormonal therapy is associated
with increased risk and death of breast can-
cer®354. In a 4-year follow-up study, compared
with controls, more survivors receiving hor-
monal therapy had a new breast cancer (HR
2.4)%.

In order to control irregular bleeding, after an
endometrial evaluation (transvaginal ultra-
sound) bleeding-reducing medications such as
non-steroidal anti-inflammatory drugs (Motrin)
or mefenamic acid (Ponstel), or oral antifibrino-
lytics such as tranexamic acid (Lysteda) may be
used®®. The intrauterine device with levonorge-
strel (Mirena) regulates menses and is not asso-
ciated with recurrences®’®8, except in patients
who used the device prior to diagnosis and con-
tinued to use it after treatment®8.

I1l. OTHER LATE EFFECTS

At the end of treatment, survivors generally feel
relieved but have to make physical, emotional,
social, and spiritual adjustments®. Common
changes include pain, fatigue, insomnia, anx-
iety, depression, concentration and memory
problems, fear of cancer coming back, effects on
family relationships, friends, intimacy, sexuality,
economic concerns, experience of cancer in the
context of religion, hope, and uncertainty about
future health. After 5 years the majority of survi-
vors report a quality of life similar to those who
have not suffered from cancer®.

a. Brachial plexopathy. This peripheral neurop-
athy occurs in 1.8% of survivors after supra-

clavicular irradiation; especially with axillary
doses over 50 Gy, most (80%) are completely
resolved®.

b. Lymphedema. This is a chronic, progressive
and debilitating condition. It results from
the imbalance between microvascular filtra-
tion in the capillaries and venules and the
lymphatic drainage system®. The incidence
of lymphedema varies with the type of can-
cer treatment, 6.3% in patients with sentinel
node biopsy and 22.3% (range 11% to 57%)
in those with axillary node dissection®. This
incidence increases until 5 years after treat-
ment®, Radiation therapy also increases the
risk of lymphedema, although it is difficult to
separate its effect from the effect of surgery.
An incidence of 14.5% is estimated in patients
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partos prematuros®. Comparadas con las mu-
jeres sin historia de cancer, la posibilidad de un
nacimiento vivo en las sobrevivientes es menor
usando ovocitos autélogos, pero similar cuan-
do se usa ovocitos donados. Las sobrevivien-
tes que salieron embarazadas tienen la misma
posibilidad de tener un parto vivo que las mu-
jeres sin cancer (autologos: 85,8% y 86,7%; de
donantes 85,3% y 86,9%)*°. En otro estudio de
sobrevivientes, la mitad con tumores hormo-
nales positivos, la mayoria tuvo embarazos a
término (77% embarazos espontaneos y 76%
de reproduccion asistida); los embarazos no
afectaron la salud materna durante 5 afios de
seguimiento®.

e. Menstruaciones irregulares. La amenorrea es
comun (31,6%) en las mujeres sobrevivientes;

la edad >30 afios y la nuliparidad aumentan
el riesgo de amenorrea. Las menstruaciones
retornan en la mayoria de los casos (90%) en
los dos primeros afios. Las menstruaciones
demoran mas en las sobrevivientes de mayor
edad, las que han recibido quimioterapia o
radiacion. La mayoria de edad se asocia con
menstruaciones irregulares®. La terapia hor-
monal esta asociada con un aumento del ries-
g0 y muerte por cancer de mama**4 En un
estudio con 4 afios de seguimiento, compa-
radas con controles, mas sobrevivientes que
recibian hormonas tuvieron un nuevo cancer
de mama (HR 2,4)>>.

Para controlar el sangrado irregular, después de
una evaluacion del endometrio (ecografia trans-
vaginal) se usan medicaciones que disminuyen
el sangrado, como las drogas antiinflamatorias
no esteroideas (Motrin) o acido mefenamico
(Ponstel), o antifribinoliticos orales como el 4cido
tranexamico (Lysteda).56 El dispositivo intraute-
rino con levonorgestrel (Mirena) regula las mens-
truaciones y no se asocia con recurrencias>’,
excepto en las pacientes que usaban el dispositi-
vo antes del diagnostico y continuaron usandolo
después del tratamiento®.

I1l. OTROS EFECTOS TARDIOS

Cuando concluye el tratamiento, las sobrevivien-
tes generalmente sienten alivio, pero tienen que
hacer reajustes fisicos, emocionales, sociales y
espirituales®. Son comunes el dolor, fatiga, in-
somnio, ansiedad, depresién, problemas de con-
centracién y memoria, temor de que el cancer
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with breast and chest wall radiation, 31.5% in
patients with radiation that also includes the
supraclavicular area, and 41.4% with addition-
al irradiation of the posterior axilla®. The in-
cidence also varies with the method used for
the diagnosis: symptoms (weight gain, ede-
ma), estimation of the difference in arm vol-
ume using a tape measure (Figure 1, a 2 cm
circumference change), using water displace-
ment or other techniques. 45% of the cases
where volume is increased by 10% present
with symptoms®®.

Early treatment includes manual lymphatic
drainage and compression dressings®®’, al-
though there is no complete agreement on
their benefit. Resistance exercises do not in-
crease the risk of lymphedema®®®. Excision
and liposuction have been used with varying
results, as well as lymphatic reconstruction
(creation of anastomosis between lymphatics
and veins)’°.

. Cardiac toxicity. Irradiation, chemotherapy,
and even aromatase inhibitors are associated
with increased cardiovascular risk. It is import-
ant to evaluate symptoms (fatigue, dyspnea)
and blood lipids, and to stress the value of
healthy lifestyles. Irradiation of the heart in-
creases ischemic heart disease in proportion
to the dose received; the effect begins 5 years
later and remains for the next 20 years. In
women with heart problems prior to exposure
their risk is greater than in healthy people’.
Chemotherapy is also associated with cardio-
vascular toxicity; anthracyclines affect cardiac
function; some of these effects are irrevers-
ible’273, Elderly patients are at increased risk

FIGURE 1. MEASURE AT DIFFERENT LEVELS THE ARM CIRCUMFERENCES
DETERMINES CHANGES IN VOLUME

vuelva, efectos en las relaciones con la familia,
amigos, intimidad, sexualidad, preocupaciones
econdmicas, experiencia del cancer en el con-
texto de religion, esperanza, incertidumbre de la
salud futura. Después de 5 afios, la mayoria de
las sobrevivientes reportan calidad de vida simi-
lar a aquellas que no han sufrido de cancer®.

a. La plexopatia braquial, neuropatia periférica,
ocurre en 1,8% de sobrevivientes después

de irradiacion supraclavicular, especialmente
con dosis axilares >50 Gy; en la mayoria (80%)
se resuelve completamente®.

b. Linfedema. Esta es una condicion croénica, pro-
gresiva y debilitante. Resulta del desequilibrio
entre la filtracién microvascular en los capilares
y vénulasy las del sistema de drenaje linfatico®'.
La incidencia de linfedema varia con el tipo de
tratamiento, 6,3% en pacientes con biopsia de
ganglio centinela y 22,3% (rango 11% a 57%)
con diseccion de los ganglios de la axila®?. Esta
incidencia aumenta hasta 5 afios después del
tratamiento®?. La radiacion también aumenta el
riesgo de linfedema, aunque es dificil separar su
efecto del efecto de la cirugia. Se estima una in-
cidencia de 14,5% en pacientes con radiacion de
la mamay la pared toracica, 31,5% en pacientes
con radiacion que ademas incluye el rea supra-
clavicular, y 41,4% con irradiacion adicional de
la axila posterior®®. La incidencia varia también
con el método utilizado para el diagnostico: sin-
tomas (aumento de peso, edema), estimacion
de la diferencia de volumen del brazo usando
un centimetro (figura 1; un cambio de circunfe-
rencia de 2 cm), agua u otras técnicas. Con un
aumento del 10% del volumen se encuentran
sintomas en 45% de los casos®.

FIGURA 1. MEDIDA DE LA CIRCUNFERENCIA A DIFERENTES NIVELES PARA
DETERMINAR EL VOLUMEN.
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of heart failure or cardiomyopathy, especially
related to high doses of doxorubicin (6% be-
tween 65-74 years old and 11% over 75 years
old) compared to 1- 2% in young women’3,

Cardiovascular disease risk factors are more
common in survivors than in the general pop-
ulation: tobacco (5.1%), obesity-overweight
(62%), physical inactivity (18.1%), hypercholes-
terolemia, hypertension (55%) and diabetes
(20.7%). However, a third of survivors with >1
risk factors report that their physicians do not
assess these risks’.

. Cognitive impairment. 75% of patients report
problems of concentration, executive function

and memory during treatment and 35% of them
report the same issues after therapy®. Other
concers include memory, attention, concentra-
tion, processing speed, language and executive
functioning disorders’.

. Evaluate fatigue and insomnia. We must eval-
uate the patiient’s concerns, fear of pain, re-

currence, death; sexual problems, body image,
social relations, and economic issues. Depres-
sion and anxiety occur in 11.6% and 17.9% of
survivors 76. It may be necessary to evaluate
anemia, thyroid problems, insomnia, pain, and
depression.

. Bone health. Compared with the physiolog-
ical changes, therapy causes greater bone
loss’”. DEXA (dual-energy x-ray absorptiom-
etry) is recommended in postmenopausal
women, in those using aromatase inhibitors,
those using tamoxifen or GnRH agonists,
and in women with chemotherapy-induced
menopause. Compared with healthy con-
trols, survivors have lower bone mineral
density’®, and a higher incidence of verte-
bral fractures (OR 4.7)”. It is recommended
to increase physical activity and resistance
exercises (weights), to avoid tobacco, to limit
alcohol intake, and to consider taking calci-
um and vitamin D supplements (1 200 mg
with 800 IU daily). Fracture of hip decreases
6% for every 3 metabolic equivalents/week
(equivalent to walking 1 hour/week at aver-
age rate). Compared with sedentary women,
active women decrease the risk of hip frac-
tures by 55% (24 MET-h/week vs <3 MET-h
week). Walking 4 h/week decreases the risk
of hip fractures by 41%7°.
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El tratamiento temprano incluye el drenaje lin-
fatico manual y vendajes de compresion®6¢7,
aunque no hay un acuerdo sobre su beneficio.
Los ejercicios de resistencia no aumentan el
riesgo de linfedema®%°. Se ha usado la esci-
sion y liposuccién con resultados variables,
y la reconstruccion de linfaticos (creacion de
anastomosis entre linfaticos y venas)’.

.Toxicidad cardiaca. La irradiacién, quimiotera-

pia y aun los inhibidores de la aromatasa han
sido asociados con un aumento del riesgo car-
diovascular. Se debe evaluar los sintomas (fati-
ga, disnea), determinar lipidos sanguineos, y en-
fatizar estilos de vida saludables. La irradiacion
del corazén aumenta la enfermedad cardiaca
isquémica en proporcion a la dosis recibida;
su efecto comienza 5 afios después y continua
por los préximos 20 afios. En las mujeres con
problemas cardiacos antes de la exposicion, su
riesgo es mayor que en personas saludables’.
La quimioterapia también esta asociada con to-
xicidad cardiovascular; las antraciclinas afectan
la funcién cardiaca; algunos de estos efectos
son irreversibles’>”3, Aquellas con mayor edad
tienen mas riesgo de insuficiencia cardiaca o
cardiomiopatia, especialmente relacionada con
las dosis altas de doxorubicina (6% entre 65y 74
afios y 11% en >75 afios) comparada con 1 a 2%
en mujeres jovenes’. Los factores de riesgo de
enfermedad cardiovascular son mas comunes
en las sobrevivientes que en la poblacion en ge-
neral: tabaco (5,1%), obesidad-sobrepeso (62%),
inactividad fisica (18,1%), hipercolesterolemia,
hipertension arterial (55%) y diabetes (20,7%).
Sin embargo, la tercera parte de sobrevivientes
con >1 factores de riesgo reportan que sus mé-
dicos no evallan estos riesgos’.

. Deterioro cognitivo. Durante el tratamiento,

75% y después 35% reportan problemas de
concentracion, funcién ejecutivay memoria3®:
problemas de memoria, atencion, concentra-
cion, velocidad de procesamiento, lenguaje y
funcionamiento ejecutivo’.

. Evaluar fatiga e insomnio. La evaluacién in-

cluye preocupaciones, miedo al dolor, a recu-
rrencias, a la muerte; problemas sexuales, de
imagen corporal, relaciones sociales y econd-
micos. Ocurre depresion y ansiedad en 11,6%
y 17,9% de los sobrevivientes’. Puede ser ne-
cesario evaluar anemia, problemas de la tiroi-
des, insomnio, dolor y depresion.
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g. Muscle health. Some suffer limitations of mo-

bility of the shoulder (1.5% to 50%), muscle or
bone pain (12% to 51%), arm weakness (18%
to 23%), and numbness (29% to 81%). Half
of survivors receiving aromatase inhibitors
report joint and muscle pain®. Duloxetine is
recommended for peripheral neuropathy in-
duced by chemotherapy®'#. Chronic pain af-
fects 25% to 60%?3; age 18 to 39 years old (OR
3.62) and having received radiotherapy (OR
1.50) are associated with pain®.

. Decreased sexual desire. Sexual problems are
common: problems of desire, libido (23% to
64%), excitement or lubrication (20% to 48%),
orgasm (16% to 36%), and dyspareunia (38%).
A functional MRI compares responses to stim-
uli, including erotic stimuli, in two groups of
women with loss of sexual desire treated
with chemotherapy (some without stress
and others with stress from loss of desire).
Stressed women show diminished responses
to erotic stimulation in the anterior cingulate
and dorsolateral prefrontal cortex (brain re-
ward system)®. Signs and symptoms of sex-
ual problems or intimacy should be assessed,
an attemp to correct factors contributing to
these problems shoud be made; water solu-
ble lubricants can be recommended, and pa-
tients can be referred to consultants®.

i. Other effects. Depression in patients under-

going chemotherapy may improve with selec-
tive serotonin reuptake inhibitors, but have
no effect on fatigue. Radiation dermatitis is
treated with steroid creams; pneumonitis
with prednisone and pentoxifylline (Tentral);
esophagitis with diet, proton pump inhibitors,
prokinetic agents, and viscous lidocaine®”.

j. Obesity. About 62% of survivors are over-

weight (2BMI 25) or obese (30% >BMI 30).
Increased weight is related to an increase in
mortality, especially obesity (BMI>30.0 RR
1.41), with an RR of 1.75 before and RR 1.34
after menopause®®. It is recommended to
maintain an ideal weight and limit high-cal-
orie foods, to increase physical activity (150
minutes of moderate activity or 75 minutes of
vigorous activity/week), and to perform mus-
cle endurance exercises twice a week (espe-
ciallyin women treated with chemotherapy or
hormone therapy)?®9°. Diet should be high in
vegetables, fruits, whole grains, legumes, low

f. Salud ésea. Comparado con lo fisioldgico, la

terapia causa mayor pérdida 6sea’”. Se reco-
mienda DEXA (absorsiometria de rayos X de
energia dual) en mujeres posmenopausicas,
en las que usan inhibidores de la aromata-
sa, en las que reciben tamoxifeno o agonis-
tas del GnRH y en mujeres con menopausia
inducida por la quimioterapia. Comparadas
con las controles (sanas), las sobrevivientes
tienen menos densidad mineral ésea’®y ma-
yor incidencia de fracturas vertebrales (OR
4,7)7. Se recomienda aumentar la actividad
fisica, ejercicios de resistencia (pesas), evitar
tabaco, limitar ingesta de alcohol, conside-
rar calcio y vitamina D (1 200 mg con 800 Ul
diariamente). La fractura de cadera disminu-
ye 6% por cada 3 equivalentes metabdlicos/
semana (equivale a caminar 1 hora/semana
a ritmo promedio). Comparadas con las mu-
jeres sedentarias, las activas disminuyen las
fracturas de la cadera en 55% (24 MET-h/
semana vs. <3 MET-h semana). Caminar 4 h/
semana disminuye las fracturas de cadera en
41%7°.

. Salud muscular. Se reporta limitaciones de

movilidad del hombro (1,5% a 50%), dolor de
los musculos o huesos (12% a 51%), debilidad
del brazo (18% a 23%), adormecimiento (29%
a 81%). La mitad de sobrevivientes que reci-
ben inhibidores de la aromatasa reportan
dolores de las articulaciones y musculos®.
Se recomienda Duloxetina para la neuropatia
periférica inducida por la quimioterapia®'-82, El
dolor cronico afecta de 25% a 60% de las pa-
cientes®, laedad de 18 a39 afios (OR 3,62)y la
radioterapia (OR 1,50)%.

. Disminucién del deseo sexual. Los proble-

mas sexuales son comunes. Hay problemas
de deseo, libido (23% a 64%), excitacién
o lubricacion (20% a 48%), orgasmo (16%
a 36%) y dispareunia (38%). Un estudio de
resonancia magnética funcional compara la
respuesta a los estimulos, incluyendo esti-
mulos eroéticos, en dos grupos de mujeres
con pérdida del deseo sexual tratadas con
quimioterapia (unas sin estrés y otras con
estrés por la pérdida del deseo). Las muje-
res estresadas muestran respuestas dismi-
nuidas al estimulo erético en el cingulado
anterior y corteza prefrontal dorsolateral
(sistema de recompensa del cerebro)®. Se
debe evaluar signos y sintomas de proble-
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in saturated fats. This diet reduces the risk of
death (14% to 43%)°"-*.

Replacing 30 minutes of sedentary time with
light activity is associated with a 14% reduc-
tion in mortality and if replaced with vigorous
activity, it is associated with a 50% reduction
in mortality®.

k. Alcohol. Survivors should not take more than
3 to 4 drinks per week. Compared with absti-
nence, 6 g/day of alcohol is associated with
increased recurrence, especially in postmeno-
pause, and with death, especially in over-
weight and obese women?-*.

|. Tobacco. It is recommended to avoid using
cigarettes and to refer to counseling for ces-
sation. Almost 12% of survivors smoke at an
increased risk of mortality®®.

IV. PosITIVE EFFECTS

Many survivors report positive effects of their
cancer experience, greater satisfaction for be-
ing alive, better relationships with family and
friends, a better understanding of the meaning
of life, and better tolerance to difficult situa-
tions**?°. Compared to early cancer or a benign
process, advanced cancer can facilitate, perhaps
without a linear relationship with prognosis,
personal development. Youth, spirituality, opti-
mism, marriage, social support (family, friends
and health professionals) favor personal devel-
opment during advanced illness®.

V. CONCLUSIONS

Many people associate the diagnosis of cancer with
certain death. These patients suffer from body im-
age problems, fear of recurrences, problems with
their partner,economic problems, sexual problems,
infertility, premature menopause, osteoporosis,
cognitive dysfunction, depression and secondary
cancers. Before treatment, women of reproductive
age should be informed of alternatives to preserve
fertility. The use of aromatase inhibitors reduces
the risk of recurrences. Besides appropriately eval-
uating the patient in the context of her age, clinical
examinations and mammograms, we recommend
to assess early common complications associated
with treatment (leukemias, secondary cancers),
as well as to discuss with the patient what aspects
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mas sexuales o intimidad, intentar corregir
los factores que contribuyen a estos proble-
mas, ofrecer lubricantes (solubles en agua) y
referir a la consulta especializada®®.

i. Otros efectos. La depresién en pacientes en

qguimioterapia puede mejorar con los inhibi-
dores selectivos de la recaptacion de sero-
tonina, pero no tienen efecto en la fatiga. La
dermatitis causada por la radiacion es tratada
con cremas con esteroides, la neumonitis con
prednisona y pentoxifilina (Tentral), la esofa-
gitis con dieta, inhibidores de la bomba de
protones, agentes proquinéticos y lidocaina
viscosa®.

j. Obesidad. Cerca de 62% de las sobrevivien-

tes tiene exceso de peso (=xBMI 25) o son
obesas (30% >=BMI 30). La obesidad estéa
relacionada con un aumento de la morta-
lidad, especialmente las obesas (IMC >30,0
RR 1,41), RR 1,75 antes y RR 1,34 después de
la menopausia®. Se recomienda mantener
el peso ideal y limitar las comidas de alto
contenido caldrico, aumentar la actividad
fisica (150 minutos de actividad moderada
0 75 minutos de actividad vigorosa/sema-
na), ejercicios de resistencia muscular dos
veces por semana (especialmente en mu-
jeres tratadas con quimioterapia o terapia
hormonal)®®?°, La dieta debe ser alta en
vegetales, frutas, granos enteros, legum-
bres, y baja en grasas saturadas. Esta dieta
reduce del riesgo de muerte (14% a 43%)°"
%3, Reemplazando 30 minutos de tiempo se-
dentario por actividad ligera se asocia con
una reduccion de 14% de mortalidad, y si
se reemplaza con una actividad vigorosa se
asocia con una reduccién del 50% de mor-
talidad®.

. Alcohol. La sobrevivientes no deben tomar

mas de 3 a 4 tragos por semana. Comparado
con la abstinencia, la ingesta de 6 g/dia de al-
cohol se asocia con un aumento de recurren-
Cia, especialmente en la posmenopausia, y
muerte, especialmente en mujeres con sobre-
pesoy obesas®>?’,

. Tabaco. Se recomienda evitar el uso de ci-

garrillos y referir a consejeria para su cesa-
cién. Casi 12% de las sobrevivientes fuman,
con un riesgo mayor de mortalidad®®.
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of her lifestyle can be improved (physical activity,
weight gain control, appropriate diet) should be
suggested.
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