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RESUMEN

El cancer de mama es una patologia de importante incidencia y mortalidad en
mujeres a nivel mundial, convirtiéndose en un problema de Salud Publica; es
relevante conocer innovaciones en el diagnéstico y tratamiento; la
inmunohistoquimica surge como respuesta a esta necesidad para mejorar la
calidad de vida de nuestras pacientes, mediante su clasificaciéon brinda un
manejo terapéutico y prondstico individualizado que ofrece muchas ventajas
para la sobrevida. El presente estudio se realizd con la finalidad de determinar
el manejo tanto clinico como quirdrgico en pacientes postmenopausicas
diagnosticadas con cancer de mama y cuales fueron su expectativas de vida
posterior al tratamiento, tomando pacientes femeninas diagnosticadas en
SOLCA Guayaquil de los afios 2015 al 2017; con un universo de 423 historias
clinicas; de las cuales solo 100 fueron escogidas como muestra cumpliendo los
criterios de inclusion de nuestra investigacion.

PALABRAS CLAVE: Cancer de mama, Pacientes postmenopausicas,
Inmunohistoquimica, Tratamiento.
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INTRODUCCION

El cancer de mama, es una patologia maligna, en la cual se van a
encontrar alteraciones en el tejido mamario, para su diagnostico el uso del
estudio de la inmunohistoquimica, nos va a permitir identificar tanto el
tratamiento mas acertado al paciente, como su prondéstico, para que mejoren
los indice de curacién de la enfermedad debido el significativo incremento de
esta patologia, considerandose el tumor ginecoldgico mas frecuente.

Prueba de ello, el analisis de articulos y estudios realizados para comparar

la validez de nuestro estudio en las pacientes post-menopadsicas.

Anteriormente el cancer de mama se clasificaba Unicamente en funcion de
parametros anatomo-clinicos, como el tamafo tumoral, la afectacion de
ganglios linfaticos y la presencia de metastasis. En base a estos datos, se
obtenian grupos con implicaciones pronosticas y terapéuticas; si bien se
observaba que pacientes incluidas dentro del mismo grupo y tratadas de igual
modo, presentaban distinta evolucidén, sin que pudieran establecerse los

motivos de tan diferente comportamiento.?

Luego, a través de estudios mas minuciosos y amplios, se establecieron
los 4 tipos moleculares de cancer de mama: Luminal A y B, Her 2 y Triple
Negativo, estos distintos tipos presentaban diferentes implicaciones

pronosticas y manejos. °

En la actualidad es una de las patologias que ofrece un desafio a la
sociedad y sistemas de salud en general; ya que depende de la deteccion
temprana una evolucion favorable para las mujeres afectadas quienes son las
gue deben empoderarse de la informacion necesaria para su control periddico
y prevencion. Es precisamente en pacientes postmenopausicas cuando este
cribado cobra vital importancia dentro del chequeo de rutina. Y es relevante el
escoger una terapia correctamente dirigida para mejorar de esta manera la

mortalidad, morbilidad de nuestras pacientes®.



CAPITULO |

EL PROBLEMA|

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer de mama es una identidad clinica muy frecuente en la poblacién
femenina, segun la OMS cada afio hay 1,38 mil casos de cancer de mama. En
América Latina y El Caribe casi 300 000 mujeres mueren anualmente por esta
enfermedad. En consecuencia, esta neoplasia causa la muerte de 83 mujeres
por dia.*

En el Ecuador segun el INEC en el 2016, 641 personas murieron debido al
cancer de mama. Segun el anuario de camas y egresos hospitalarios en el
2016, en el Ecuador se registraron 3.741 egresos hospitalarios a causa de
esta enfermedad. Es importante mencionar que los egresos hospitalarios no
representan al numero de personas que padecen esta enfermedad, sino el

ndmero de casos atendidos en hospitales.*

Por lo tanto es de vital importancia un buen diagnéstico de tales pacientes
para su correcta estatificacion y por subsecuente su tratamiento oportuno, para
asi disminuir la incidencia de mortalidad de las mujeres post menopausicas

con cancer de mama.?

Ya que el avance esencial en el tratamiento de cancer de mama es la
constatacion de los receptores hormonales tanto de estrégeno como
progesterona en el tejido tumoral va estar relacionado con la respuesta a la

terapia hormonal y quimioterapia.*

La clasificacion del cancer de mama basada en parametros
inmunohistoquimico nos va permitir identificar de manera mas palpable el
prondstico, ya que su presencia nos va a permitir grandes avances en el

diagndstico, por lo tanto va a incidir en la sobrevida en los pacientes.*



1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

¢,Cuales son los beneficios del estudio inmunohistoquimico tanto como en
el prondstico y manejo terapéutico en mujeres post menopausicas con cancer
de mama en el Instituto Oncolégico Nacional Dr. Juan Tanca Marengo 2015-
20177

1.2.1 PREGUNTAS DE INVESTIGACION

¢ Cudl es la importancia en la correlacion entre la inmunohistoquimica con
el manejo clinico quirdrgico en las mujeres postmenopausicas con cancer de

mama?

¢, Cudl es la edad media de mayor incidencia en el cancer de mama en las

pacientes postmenopausicas?

¢,Cual es el tipo histologico de mayor constancia en el cancer de mama en

las pacientes estudiadas?

¢ Qué factores de riesgo son los mas imperantes en la investigacion a

realizar?

1.3 OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

1.3.1 OBJETIVO GENERAL:

Identificar la importancia de la inmunohistoquimica en la determinacion del
tratamiento y prondstico en mujeres postmenopausicas con cancer de mama

en el instituto oncolégico nacional Dr. Juan Tanca Marengo 2015-2017

1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Correlacionar los resultados de la inmunohistoquimica con el
manejo clinico quirargico realizado en las pacientes postmenopausicas

con cancer de mama.

e Establecer la edad de mayor incidencia de casos posterior a la

menopausia.



e Describir el tipo histolégico que se presenta mas frecuentemente

en las pacientes estudiadas.

e Demostrar el pronostico de las mujeres postmenopausicas en

relacion a los resultados de la inmunohistoquimica.

1.4 JUSTIFICACION

El carcinoma de mama es el tumor maligno mas frecuente de la poblacion
femenina a nivel mundial. De las estadisticas internacionales se desprende
gue es la primera causa de mortalidad oncoldgica para la mujer en paises
desarrollados y en vias de desarrollo.> En un recorrido por aquellos paises,
una de cada nueve mujeres desarrolla la neoplasia a lo largo de su vida y la
tercera parte de ellas muere a consecuencia de la misma. El marcado
incremento del nUmero de casos nuevos, aunque fue dos veces mayor en los
paises desarrollados, no dejoé de ser alarmante por las cifras observadas en los

paises en desarrollo.®

Tal situacion ha llevado a considerar al carcinoma de mama un problema
de salud generalmente prioritario para las administraciones sanitarias en
muchos 20 paises, debido a su frecuencia, mortalidad, cantidad de recursos

que consume y la alarma social que genera. *

Debido al aumento de casos que ha existido durante la Ultima década de
cancer de mama a nivel mundial y en nuestro pais; se ha hecho muchos
avances a nivel de prevencion con las campafas en las que se impulsa a la
autoexaminacion para la deteccion temprana; asi mismo es importante que se

realicen innovaciones a nivel de diagnostico y tratamiento.

Hace algunos afios se ha implementado el estudio de la
inmunohistoquimica que permitié que de manera menos costosa se clasifique a
esta neoplasia en subgrupos moleculares, que brindan informacion especifica
y personalizada de cada paciente; esta clasificacibn molecular se la hace en
cuatro subtipos (LUMINAL A, LUMINAL B, HER2 Y TRIPLE NEGATIVO) segun

la sobreexpresion de receptores hormonales y de factor de crecimiento tipo 2;



permitiendo una terapia personalizada adaptada a cada tipo de paciente y no
como se viene realizando terapias basadas en factores prondsticos clasicos
que no representan la verdadera cualidad del tumor.?

Nuestro objetivo es demostrar que en la actualidad este estudio se ha
hecho de vital importancia en la toma de decisiones de su tratamiento ya que
antes se lo realizaba en base al tipo histolégico y al TNM, pero habia ciertas
caracteristicas que no eran correctamente identificadas que realizaban
recidivas o empobrecian el prondstico; la clasificacion molecular del cancer de
mama permitiria el uso menos frecuente de tratamiento no especificos
reduciendo de esta manera los costos y los efectos secundarios ocasionados,

mejorando los indices de supervivencia global y curacién.?

1.5 DETERMINACION DEL PROBLEMA

Naturaleza: Descriptivo
Campo: Salud Publica
Area: Mastologia
Aspecto: Cancer de Mama

Tema de Investigacion: Cancer de mama en postmenopausicas: importancia

de la inmunohistoquimica en el manejo clinico quirargico

Lugar: Instituto Oncolégico Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo” SOLCA

Guayaquil

Periodo: Estudio realizado en el 2015-2017

1.6 VARIABLES

¢ Independientes
o Cancer de Mama

e Dependientes
o Inmunohistoquimica
o Anatomia Patolégica

o Grupos moleculares



o

Manejo Clinico
o Manejo Quirargico
o Complicaciones
o Supervivencia
Intervinientes
o Factores de Riesgo
o Edad

o Sexo



CAPITULO II

MARCO TEORICO
2.1 DEFINICION

Se entiende por cancer de mama a la enfermedad maligna en la cual se
produce una proliferacion acelerada, carente de orden y de control de las
células que pertenecen a los distintos tejidos de la glandula mamaria’ sean
estos los lobulillos o los conductos, y que tienen la capacidad de disgregarse.
Se considera multifactorial para lo cual contribuyen factores genéticos,

ambientales, conductuales?.

En la actualidad es una de las patologias que ofrece un desafio a la
sociedad y sistemas de salud en general; ya que depende de la deteccion
temprana una evolucion favorable para las mujeres afectadas quienes son las
gue deben empoderarse de la informacion necesaria para su control periddico
y prevencion. Es precisamente en pacientes postmenopausicas cuando este

cribado cobra vital importancia dentro del chequeo de rutina®.

2.2 EPIDEMIOLOGIA

2.2.1 DATOS INTERNACIONALES

La incidencia es variable alrededor del mundo, Europa occidental, Africa
Austral, Asia Occidental, América del Sur presenta numero de casos
moderados pero in crescendo. Las cifras mas bajas se dan en la mayoria de
los paises africanos, pero inclusiva alli va en aumento. Las tasas de
supervivencia varian desde el 80% en América del Norte, Japdn y Suecia; un
60% en paises de ingresos medios e inferiores a 40% en paises en vias de
desarrollo, como nuestro pais lo cual se explica por falta de programas de
deteccion precoz, informacion sobre autoexploracion, diagndstico y tratamiento
oportuno de casos los cuales llegan en estadios avanzados en muchas

ocasiones Y NO cuentan con recursos necesarios5.
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Gréafico 1. Nimero estimado de muertes en el mundo, 2012

Fuente: GLOBOCAN 2012

Elaborado por: Cancer Today

A nivel mundial la neoplasia de mama es la mas mortifera en el mundo
desarrollado, lo cual se evidencia en los graficos proporcionados por el
GLOBOCAN, y el primero a nivel mundial seguido del colorrectal y del de
pulmén.®
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Grafico 2. Namero estimado de casos en el mundo en mujeres, 2012

Fuente: GLOBOCAN 2012

Elaborado por: Cancer Today
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2.2.2 ESTADOS UNIDOS

Es el cancer extra cutaneo mas frecuente en las mujeres estadounidenses
se calcula que a lo largo del 2018 presentara 63.690 casos de enfermedad in
situ y 266.120 de enfermedad invasiva®; por lo tanto se expresa que 1 de 8
mujeres presenta diagnostico de cancer de mama invasivo a lo largo de su
vida. En sus estadisticas se aprecié una disminucion de casos en el afio 2000,
luego del aumento que se evidencié 20 afios atras, se piensa que esto se debe
a la publicacion del estudio Women’s Health Initiative en la cual se habla de la
terapia de reemplazo hormonal como una de las principales causas de su
desarrollo.

En cuanto a las cifras de mortalidad se proyectaba que para el 2017 seria
de 40.610 aproximadamente la cual se encuentra en descenso desde 1989,
con marcado beneficio en la poblacion menor de 50 afios como consecuencia

de la prevencion, diagnéstico temprano y avances en el tema.®

2.2.3 AMERICA LATINA

Al igual que en EEUU y En Ecuador en América Latina el cancer de mama
es un problema de Salud Publica que afio a afio afecta a miles de mujeres
consolidandose como prioritario debido a sus casos, se prevé que en el 2020
existan cerca de dos millones en el mundo, de los cuales el 76 % pertenecera
a paises de ingresos bajos y medios y 20% seran de nuestra region en la cual
cada afo se descubren 114900 nuevos casos y fallecen 37000 por este
motivo. Se ha evidenciado que la incidencia ha ido en aumento en un 18-35%
y la mortalidad en un 18% con grandes variaciones, y se relaciona con el
envejecimiento por lo que piensan que habra mas prevalencia, y como
consecuencia mayor carga economica que afectara a los sistemas de salud de

la region.*®
2.2.4 DATOS EN ECUADOR

Los datos proporcionados por el Instituto de Estadisticas y Censos del afio
2016 reportan que 111 mujeres fallecieron por cancer de mama, desde el 2012
la cifra es de 2760 defunciones, su tasa de letalidad es del 2.47% y hubo un

total de 3741 egresos por diagndéstico, tratamiento o complicaciones a causa



10

de esta patologia. Presenta mayor incidencia a partir de los 40 afios de edad

que es el grupo de estudio del presente trabajo.*

M Leucemia

H Tumor maligno de la
mama

i Tumor maligno del
estomago

H Tumor maligno de
otros sitios

i Tumor maligno del
cuello del Utero

Gréfico 3. Principales causas de mortalidad por neoplasias en mujeres 2016

Fuente: Instituto Ecuatoriano de Estadisticas y Censos.
Elaborado por: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Representa el 23% entre los 5 principales canceres en Ecuador, siendo
superado solo por la Leucemia, anteriormente el primer lugar lo ocupaba el
cancer de estémago que ha quedado en tercer lugar'.
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1.000 A
800
600 -
400 A
200 A

N° Casos

15-19 20-24 25-34 35-44 45-54 55-64 > 65
anos afnos anos anos afos anos anos

Grupo Etario
Gréfico 4. Grupos etarios con mayor incidencia de casos en el 2015

Fuente: Instituto Ecuatoriano de Estadisticas y Censos.
Elaborado por: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

La tasa de mortalidad en Guayaquil es de 11 por cada 100.000 mujeres.
Desde 1994 las tasas tanto de incidencia como de mortalidad han ido en
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aumento y la tasa de sobrevida es del 80.3% la cual no ha mejorado
significativamente pese a las campafas de prevencion que el sistema de salud

emplea cada afio. Estos datos corresponden al afio 2012,

2.3 CLINICA

La clinica con respecto al cAncer de mama al inicio suele ser asintomatica,
su localizacion es mas frecuente es en el cuadrante supero externo. Una de
las primeras manifestaciones clinicas es la presencia de una tumoraciéon®. La
tumoracién, puede ser explorada a través del examen fisico, y al ser
palpados no van a presentar la misma consistencia del tejido mamario, y su
coloracion va a ser distinta. Las caracteristicas de malignidad van a consistir
en bordes irregulares, consistencia dura, no es doloroso, e inducen a la

retraccion en la areola, en el pezon o en la piel.

El dolor de mama es una de la sintomatologia menos frecuente que llega a
la consulta, otra presentacion clinica es la secrecién sanguinolenta a traves

del pezodn.

2.3.1 CANCER DE MAMA ESTADIO AVANZADO

El nédulo se va adherir a la pared toracica o la piel. En la piel va a ver la
presencia de ulceras y las frecuentes marcas cutaneas conocida como piel de
naranja. La incidencia de ganglios linfaticos axilares indica la expansion del

tumor.?

En estadios avanzados de esta patologia, se suele caracterizar por la
presencia de dolor a nivel 6seo, pérdida de peso, fiebre y disnea por la

presencia de derrame pleural.*

Lo méas oportuno es que el cancer de mama es que sea diagnosticado
antes de que aparezca la sintomatologia, a través de estudios preventivos,
como es la realizacién del autoexamen de la mamas posterior a los 18 afios de
edad, se recomienda que las mujeres mayores de 40 afios se realicen la
mastografia anual, mientras que las menores de 35 afios su estudio de

eleccion es la ultrasonografia mamaria.™*
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Si este es descubierto gracias a campafias de cribado las posibilidades de

curacion seran realmente altas. *°

2.4 METODOS DIAGNOSTICOS

Entre las pruebas no invasivas para la deteccion del cancer de mama
tenemos la mamografia, la ultrasonografia y la resonancia magnética. Siendo
la mamografia el Gold estandar para la deteccion del cadncer de mama con
respecto a la poblacién.*

2.4.1 METODOS NO INVASIVOS

MAMOGRAFIA

Es una técnica que sera dirigido a la paciente que su edad sea a partir de
los 35 afos, pero este grupo etario, no va a presentar sintomatologia y no va a
tener antecedentes familiares de base, una vez cumpliendo los 40 afios debera

realizarse este examen una vez al afo.

Pero en las mujeres, que tengan historia que sus familiares presentaron
cancer de mama, antes de haber cumplido los 50 afios, la mamografia debe
realizarse por lo menos 10 afios antes, de que el familiar curso con la

enfermedad.*®

Este estudio se va a encargar de proyectar las lesiones en el tejido
mamario, es de gran ayuda previo a la realizacibn de procedimientos
guirdrgicos puesto que nos va a permitir poder diferenciar el tejido anormal
mamario, o en el direccionamiento tanto de la biopsia a través de la

estereotaxia.

La mama afecta se puede divisar como pequefias calcificaciones, debemos
tener mas mesura si estas presentan caracteristicas, si su consistencia no es
uniforme, lineales o con pequefias prolongaciones, si la masa es de aspecto
estrellado, con bordes irregulares y su densidad se presenta igual o mas

intensa al tejido que lo rodea.*
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En conclusion, la American College of Radiology, para poder clasificar las

lesiones presentada en esta patologia a través de la mamografia tenemos el

BIRADS, que se divide en 6 categorias. Siendo 0 una muestra insuficiente y

nos daré resultado inconcluyentes por lo cual se va a necesitar la utilizacion de

otras pruebas diagnésticas. Los valores del 1 al 2 son considerados hallazgos

benignos en los cuales su pauta a seguir es la realizacion de una mamografia

anual estdn serdn encaminada al grupo etario de mayores de 40 afios de

edad. La categoria 3 van a presentar menos del 2% de malignidad y esta

indicada la mamografia, dos veces al afio, en un periodo de 2 a 3 afios. Los

valores 4 y 5 son considerados malignos y requieren para su estudio la biopsia,

y la categoria 6 tienen diagnostico histolégico de malignidad y estan van

necesitar un tratamiento especifico.

CATEGORIA RECOMENDACIONES
0 INSUFICIENTE PARA SE REQUIERE EVALUACION CON IMAGENES
DIAGNOSTICO. EXISTE 13% MASTOGRAFICAS ADICIONALES U OTROS
DE POSIBILIDAD DE ESTUDIOS( ULTRASONIDO Y RESONANCIA
MAIGNIDAD MAGNETICA) ASI COMO LA COMPARACION
DE ESTUDIOS PREVIOS
1 NEGATIVO NINGUN MASTOGRAFIA ANA EN MUJERES A PARTIR DE
HALLAZGO QUE REPORTA LOS 40 ANOS
2 HALLAZGO BENIGNOS MASTOGRAFIA ANUA EN LAS MUJERES A
PARTIR DE LOS 0 ANOS
3 HALLAZGOS REQUIERE SEGUIMIENTO POR IMAGEN,
PROBABLEMENTE UNILATERAL DEL LADO CON HALLAZGOS
BENIGNOS. MENOS DUDOSOS, DE MANERA SEMESTRAL POR 20 3
ANOS
4 HALLAZGOS DE SOSPECHA REQUIERE BIOPSIA

DE MALIGNDAD. SE
SUBDIVIDE EN:

4A. BAJA SOSPECHA DE
MALIGNIDAD

4B. SOSPECHA INTERMEDIA
DE MALIGNIDAD

4C. HALLAZGOS MODERAOS
DE SOSPECHA DE
MALIGNDAD PERO NO
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CLASICOS

5 CLASICAMENTE MALIGNO REQUIERE BIOPSIA
CON DIAGNOSTICO EN ESPERA DE TRATAMIENTO DEFINITIVO O

6 HISTOLOGICO DE VALORACION DE RESPUESTA A TRATAMIENTO
MALIGNIDAD

Tabla 1. Clasificacion BIRADS

Fuente: El Cancer de Mama
Elaborado por: Martin M.

ECOGRAFIA

Va ser esta dirigida a las pacientes que sus edades estén bajo los 35 afios
de edad, que presenten alteraciones en la morfologia de la mama sea este una
masa, incremento de la sensibilidad, cambio de tonalidades, o depresion del
pezén, ademas estan pacientes embarazada o en periodo de lactancia que

presenten la clinica ya mencionada.

Estara enfocadas en mujeres, cuya densidad mamaria este incrementada, y
en cuadros infecciosos sean estos mastitis, abscesos entre otros, y en la guia
de estudio invasivo sea la evacuacion de liquido en quistes, drenaje de
abscesos, y biopsia de tejido y ganglio que presenten altas probabilidades de
malignidad, en el marcamiento con arpon ante de la realizacion de biopsia

excisional.

Entre los beneficios vamos a tener en primer lugar su costo, este bajo en
relacion a los otros procedimientos, va a poder distinguir las diferentes
consistencias presente en los nédulos, y no va producir radiaciones puesto que

emite ondas de ultrasonido.

Entre sus negativas tenemos, su bajo indice de especificidad, que va a

requerir de un operador capacitado, que en el momento de diagnosticar

pueden pasar desapercibida, tejido que pueden llegar altamente maligno.**°
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RESONANCIA MAGNETICA

La resonancia magnética, va hacer dirigido a mujeres jévenes, en las cuales
van a presentar alteraciones genéticas, en genes BRCA, y a mujeres que
porten protesis mamaria, ya que nos permite valorar la estructura del implante,
ademas si tenemos la sospecha de nodulaciones en el mismo cuadrante o que

se localizan en diferentes cuadrantes.*

El uso del contraste en la RMN, ser4d empleado para poder observar los
limites posterior a la extraccién del tumor, recidivas y como el paciente va a
estar respondiendo al tratamiento, en casos en los cuales la masa puede
pasar desapercibida por la interposicion de ganglios axilares metastasicos,
incrementos de densidad de tejido mamario, y se debe incluir en este estudio
la implementacion de mastografias y ultrasonografia para tener una mejor

6ptica con respecto al diagndstico. *°

Con respecto a los beneficios de la RMN que va aportar este examen es
gue su sensibilidad no se vera alterada por el incremento de densidades que

se presenten el tejido mamario®

Y entre las negativas de este estudio vamos a tener no va a estar alcance
de todos nuestros pacientes ya que su costo es elevado, ademas pueden dar
resultados erréneos con respecto a esta patologia, ya que no permite poder
diferenciar de una manera idénea si el tejido es neoplasico o no y en ciertos
casos puede inducir al empleo de biopsia cuando en realidad el caso no lo
ameritaba.* Y en el manejo quirlrgico de nuestras pacientes, va a incidir en el
incremento de la realizacion de mastectomia, que en ciertas casos no lo
requerian por lo cual se recomienda que el manejo e interpretacion de este
examen , este a cargo de profesionales completamente capacitados y tengan

vasta experiencia en dicha patologia.®

2.4.2 METODOS INVASIVOS

Si con el estudio imagenolégico no es suficiente para llegar al diagnéstico
acertado en el cancer de mama, existen otros tipos de estudios invasivos como

es la biopsia con aguja percutdnea, que esta puede ser: aspiracion con aguja
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fina o biopsia con aspiracién con aguja gruesa. Hay otra técnica que esta
reservada a paciente que tiene dificil acceso para la toma de muestra como es
en la localizacion de lesiones cercanas a la caja tor4cica o en paciente que

porten prétesis mamarias y es conocida como biopsia quirtrgica.®
BIOPSIA CON ASPIRACION DE AGUJA FINA

La biopsia con aguja fina consiste en la extraccion de tejido para su analisis.
Va aportar una sensibilidad del 70-90% y una especificidad alta. Es un método
muy sencillo y menos invasivo para la obtencién de tejidos pero tienen sus
desventajas como por ejemplo los falsos negativos, ademas en la
determinacién del céncer si este es invasivo 0 no, y si la muestra es
insuficiente, no comprueba los receptores hormonales y la expresion de Her
2.

Por lo cual la PAFF se va encontrar indicada para el estudio de quistes
palpables y para la puncion de adenopatia axilar mas no se recomienda en

tumores primarios de mama. *°
BIOPSIA CON ASPIRACION DE AGUJA GRUESA

Se utiliza en el diagnostico histologico de las lesiones de mama palpables y
no palpables con sospecha intermedia o gran probabilidad de cancer de

mama. Este estudio puede ser guiado a través de ecografia y estereotaxia. *

Este estudio consiste a través de una aguja gruesa y la aplicacion de
anestesia local, donde a través de un dispositivo se toma la muestra, el tejido
es de aproximadamente 1/6 a 1/8 pulgadas de diametro y 1/2 pulgadas de
largo, sin embargo de la cantidad de tejido obtenido existe un margen para no

detectar el cancer de mama. !
BIOPSIA QUIRURGICA.

La biopsia excisional consiste en retirar de manera completa del tejido
mamario afecto, asi como los limites que lo rodean que se ven de un aspecto
normal, si las dimensiones de la masa son muy grandes solo se extraeran una

porcién y se denominara biopsia incisional.
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Deben ser guiados por ecografia o estereotaxica para facilidad de su
localizacion. Cuando el ndédulo no es palpable se emplear el uso de una aguja
de arpdn, consiste en la introduccion de una aguja en la lesién guiado por

ecografia o mamografia, fijando el sitio donde debe ser resecado.*

2.5 CLASIFICACION HISTOLOGICA

Dependiendo el grado de invasion a nivel de la membrana celular vamos a
tener las tumoraciones in situ, estas no han sobrepasado la membrana basal,
por lo cual no invade tejidos vecinos, entre los cuales estan los intralobulillares
e intraductales y los que colonizan la membrana basal, por ende el tejido

mamario son los denominados carcinomas invasivos®’

Las tumoraciones malignas, se van a originar a partir de las células que
constituyen la unidad final ducto- lobular, estas van a influir sobre el tejido

mamario y adyacente.

La OMS, nos va permitir encasillar esta patologia, siendo dirigida por el
grado de frecuencia entre nuestras pacientes, siendo el carcinoma ductal el
mas concurrente, con un porcentaje alrededor de un 40-75%,seguido del
lobulillar con una incidencia de alrededor de 5 al 15%, y posterior tenemos los
infrecuentes entre estos: el tubular presente entre el 1-4%, seguido del
mucinoso 5%, medular 2-5% y los mas inusuales entre nuestras pacientes
estan el papilar, metaplasico cuyo valorar de frecuencia van a oscilar entre 1 y
<1 %.

El carcinoma ductal infiltrante, como ya lo mencionamos es el mas

frecuente, se caracteriza por tomar los ganglios linfaticos, mas no la necrosis.

El lobulillar infiltrante es de mal pronéstico puesto que se pueden encontrar
las nodulaciones en diferentes cuadrantes, y provocar metastasis a diferentes

organos. Ademas el desarrollo de recidiva es mayor hacia la mama no afecta.

Entre los de mejor prondstico pero no tan frecuentes estan el carcinoma
medular, tubular este tipo de carcinoma su desarrollo no es tan acelerado en

relacion a los otros, es bien diferenciado, por lo cual no tienen mucha
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tendencia a metastasis, es caracteristico en paciente con edades mas
avanzadas y la colonizacion ganglionar es menos frecuente. Siguiendo en este
grupo tenemos la presentacién del carcinoma mucinoso y papilar, su grado
desarrollo va hacer bajo y rara vez invade a ganglios axilares, por lo cual las
mujeres que lo presenten tienen mejor supervivencia. El carcinoma
metaplasico su morfologia celular va hacer distinta con respecto al tejido
mamario, y esta presente en las pacientes cuya inmunohistoquimica sera

Triple Negativo.®

Para poder identificar el grado histologico segun Scarff- Bloom Richardson,
quien va ser dirigida para el tumor ductal infiltrante y los diferentes tipos,
exceptuando al medular , se va regir por los siguientes parametros para su
clasificacion entre los cuales vamos a tener presencia de formaciones
tubulares, la diversas variaciones en la estructura del nucleo sean estas:
tamanfo, bordes , alteraciones en la cromatina y la presencia del nucléolo , la
division celular, cada pauta tendra su puntuacion, valores que oscilan entre 3 'y

9 y nos permitira establecer el grado histologico, y entre menor sea este mejor

prondstico tendré nuestra paciente “*>*

GRADO PUNTAJE SOBREVIDA 5 ANOS
GRADO | ( BIEN 3A5 86%
DIFERENCIADO)

GRADO I 6A7 70%
(MODERADAMENTE

DIFERENCIADO)

GRADO IIl( POBREMENTE 8A9 57%

DIFERENCIADO)

Tabla 2. Grado Histolégico y sobrevida del paciente
Fuente: El Cancer de Mama
Elaborado por: Martin M.

En las siguientes tablas vamos a tener la clasificacion dependiendo su

histologia y el grado que pertenezcan.

GRADO DE INVASION TIPOS HISTOLOGICOS SUBTIPOS HISTOLOGICOS
LESIONES INVASIVAS CARCINOMA DUCTAL DUCTAL CLASICO, MEDULAR ,
INFILTRANTE

PAPILAR, TUBULAR,



LESIONES NO INVASIVAS

OTRAS LESIONES
TUBULARES MAMARIAS

Tabla 3. Tipos Histologicos

CARCINOMA LOBULILLAR
INFILTRANTE

CARCINOMA DUCTAL IN SITU

CARCINOMA LOBULILLAR IN
SITU

ENFERMEDAD DE PAGET DE
LA MAMA (TIS PAGET)

CISTOADENOMA PHYLLODES

LINFOMA PRIMARIO DE LA
MAMA

ANGIOSARCOMA

MUCINOSO O COLOIDE

COMEDONIANO,SOLIDO
CRIBIFORME,PAPILAR
MICROPAPILAR

Fuente: Actualizacion del Cancer de Mama en atencion primaria

Elaborado por: Alvarez C.

2.6

INMUNOHISTOQUIMICA
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Va a consistir en el analisis del tejido mamario maligno extraido en el

procedimiento quirdrgico, en el cual consiste en la colocacion de tinta sobre el

tejido afecto, de esta reaccion nos va a permitir identificar si los receptores

tanto hormonales: estrogeno, progesterona y Her 2, esta determinacion es de

vital importancia puesto el tratamiento va a ir encaminado a los resultados que

arroje esta prueba, ademas nos permite analizar el indice de supervivencia en

nuestra pacientes. **°

Con respecto al tejido mamario afecto, en la realizacion de esta prueba

debe cumplir las siguientes normativas como es la utilizacion del formol, una
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vez retirado de la mama debe ser dividido en una distancia de 0-5 a 1.0 cm, se
debe afianzar el tejido en un aproximado entre 6 horas 2 dias.

Para la idénea interpretacion de la prueba debe corroborar con lo siguiente,
el tejido extraido debe encontrarse al menos mas del 50% en un buen estado,
cuando decimos que los receptores hormonales tales de estr6geno como
progesterona van arrojar resultados positivos , siempre y cuando la tincién del

nucleo este mas presente y mayor porcentaje de celularidad positiva tenga.

La expresion de Her 2 va hacer valorado en carcinoma invasor, podemos
decir que nos va a dar un resultado positivo, mientras la coloracion de la
membrana se encuentre de forma homogénea y sea bien divisible en > 10 %
en células malignas, un resultado negativo es cuando en la membrana su
coloracion no es tan marcada y no esta presente en su totalidad en el tejido
estudiado. Mientras un resultado dudoso, es cuando en la membrana la
coloracion si estd completa pero esta no es tan marcada en > 10% de células

malignas.’

En esta prueba, su fin es indicar la expresion de receptores tanto de
estrégenos, como los de progesterona, el grado del crecimiento tumoral

valorado por el Ki 67 y el Her- 2.

2.6.1 RECEPTORES HORMONALES

Los receptores hormonales se van a en encontrar en el tejido mamario, en
el cual va a cumplir funciones, cuyo objetivo es preservar un acorde ambito
celular, a través de una correcta division , pero esto se ve modificado en las
neoplasia mamarias , estos receptores ,su funcién se va atenuar y va a dar
lugar que la tumoracidén vaya creciendo gradualmente. Manifiestan que la
expresion de estos receptores en el tejido mamario, la supervivencia va hacer

mejor.

La presencia de receptores de estrogenos es mas frecuente en mujeres
post menopausicas, indican que las recidivas van a ser en menor grado,
indiferentemente del estado ganglionar, es decir que van a vivir libres sin la

enfermedad por lo tanto su calidad de vida va ser mas optima. A diferencia de
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los receptores de progesterona que estos van a indicar una tasa mayor de

supervivencia, mas no nos garantizan una buena calidad de vida.

Las tumoraciones en cuya inmunohistoquimica refleje positividad, ante los
receptores tanto de estr6geno como progesterona van a responder mejor al
tratamiento hormonal, como es el tamoxifeno cuya administracion debe ser

alrededor de 5 afios, ya que nos mejorara el pronéstico.*?°

HER 2

Es un factor de crecimiento, que lo vamos a encontrar en el tejido mamario.
Es de gran importancia su expresion en la inmunohistoquimica ya que va a
indicar que el crecimiento de la tumoracion va ser mas rapido, y entre mayor

sea la cantidad de receptores se vera reflejado en la masa.

Por lo cual nos va a indicar un mal pronostico. Es de vital importancia en
nuestro estudio la identificacion del Her- 2 ya que el tratamiento que recibira
nuestra paciente una vez identificado serd el mas apropiado, como es la
administracion del herceptin que segun estudios ha sido de gran ayuda en las
pacientes, con estadios mas avanzados de la enfermedad, inclusive con
metastasis, puede ser administrado solo o podemos recibir ayuda de otros

tratamientos como es la quimioterapia %

KI 67

Es considerado un marcador que se encarga de medir la proliferacion
celular de la tumoraciéon. Es una proteina que va a intervenir en la regulacion
del ciclo celular, esta no se va a encontrar en células que no se encuentran
dividiéndose, ya que alcanzan sus niveles mas elevados en la mitosis.

En el cancer de mama cuyo resultado sea menor a 10 % es bajo entre el 10

al 20% es ambiguo y mayor a 20% es alto.*

Ademas sirve para un seguimiento con respecto al tratamiento, para medir
como responden al tratamiento adyuvante. Y con respecto al pronéstico altos
niveles se van a relacionar a una mayor incidencia a las recaidas en estadios

tempranos indiferentemente del compromiso ganglionar.?
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2.6.2 CLASIFICACION DEPENDIENDO DE LA INMUNOHISTOQUIMICA

La inmuhistoquimica nos va a permitir clasificar el cancer mamario,
dependiendo de tanto los receptores hormonales, Her- 2, en los siguientes
carcinomas: Luminal A, Luminal B, Her- 2 y Triple Negativo, una vez
categorizada nuestra tumoracion podremos establecer el tratamiento y el

pronéstico.”

Con respecto a la epidemiologia los carcinomas de mama tipo Luminal van
hacer los mas frecuentes con un porcentaje alrededor de incidencia de 80.5%
subdividiéndose para el tipo A (77.6%), y el B (22.3%), los tumores Her 2
positivo corresponden al 6.9% vy los Triples negativos tiene una prevalencia
que varia alrededor de 11.9 a 25.0%.

- LUMINAL

El Luminal A se va presentar en la mayoria de los casos, es caracteristico
en pacientes post menopausicas.?’° Con respecto a los tipos histolégicos, este
carcinoma, posterior al analisis de la biopsia podemos hallar los siguientes
patrones: como son los ductales infiltrantes o lobulillares, y el grado histologico
gue se va encontrar, es un grado no tan elevado diferencia del Luminal B, con
respecto a la inmunohistoquimica los receptores hormonales de estrégenos
son positivos, mientras que los de progesterona pueden ser positivo 0 hegativo
y su Her2 es negativo. Como pueden ser receptores hormonales positivos van
a responder bien a la terapia hormonal, a los inhibidores de la aromatasa en
pacientes de mayor edad y tamoxifeno en pacientes jovenes, si la
guimioterapia es administrada antes de la realizacion de la cirugia su

respuesta no es tan favorable.

Este cancer puede dar lugar a metastasis ente los érganos diana a eleccion

maés frecuentes es a hueso, SNC, higado y pulmén.?*

El Luminal B se caracteriza por presentar receptores hormonales positivos y
el Her 2 positivo, son considerados carcinomas de mal prondstico por que no

van a responder de una manera adecuada al tamoxifeno, pero se diferencian
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de los A con respecto a la quimioterapia neoadyuvante, estos serdn mas
sensibles. *

- TRIPLE NEGATIVO

Los triples negativos, van a tener receptores hormonales negativos, Her 2
negativo, son carcinomas muy agresivos, las células neoplésicas tiene afinidad
tan torrente circulatorio como linfatico dando lugar a la metastasis en la
mayoria de los casos, una vez diagnosticados su progresion es elevada,
llevando asi al paciente a una sobrevida muy corta. A pesar que al principio
responden bien a la terapia hormonal, pero posterior se crean resistencia,
como son receptores hormonales negativos no responden a la terapia

hormonal.?*

- HER- 2

Tiene afinidad por el grupo etario de mujeres jovenes, con receptores
hormonales negativos, por lo cual no van a responder a la terapia hormonal,
son considerados de mal prondstico, como en su inmuhistooquimica es Her- 2
positivos, los pacientes responden bien al tratamiento de anticuerpos
monoclonales, en la combinacion entre trastuzumab/ herceptin y presentan una

6ptima respuesta a la quimioterapia. *

2.7 TRATAMIENTO

El tratamiento se enfoca de dos maneras:

2.7.1 TRATAMIENTO LOCAL

El cual comprende la radioterapia, la cirugia y va dirigido al tumor y tejidos

circundantes especificamente. %

2.7.1.1 TRATAMIENTO QUIRURGICO
PROCEDIMIENTOS CONSERVADORES
La biopsia realizada por exéresis tiene una orientacion diagndstica y

terapéutica, confirma histolégicamente el diagnostico de malignidad

previamente sospechada por la revision clinica y los estudios imagenolégicos.
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Este tipo de biopsia es mas confiable que la realizada por citopuncion, la
reseccion quirdrgica permite evaluar las dimensiones del tumor, los limites que
requieren reseccion, y un estudio en el tejido de inmunohistoquimica permite la
determinacién de receptores hormonales estrégenos, progesterona, Her2/neu
y Ki-67.%

Si esta debe realizarse como primera etapa de una cirugia conservadora
entonces deberd ampliarse, pasando el lecho tumoral tratando de resecar
hasta obtener bordes limpios de tejido tumoral; se envia a estudio previo
respectivo marcacion con hilos, los cuales determinan el curso del
procedimiento. Si los bordes son positivos se debe realizar una exéresis mas
amplia posteriormente o pensar en una mastectomia radical conservadora. Si
se obtiene un margen libre de 1 a 1,5 cm hablamos de una tumorectomia,
durante la cual se recomienda colocacion de clips para posterior radioterapia.
Bajo la misma definicion esta se puede ampliar hasta la cuadrantectomia en la
cual se puede remover el cuadrante de la mama, mas ciertos ganglios

linfaticos como nivel de seguridad y para diagnoéstico de los mismos.

Son contraindicaciones para cirugia conservadora: que existan multiples
focos de lesion, masas de gran tamafio menores en consideracion a la mama,
radioterapia previa, previamente cirugia que no ha resecado toda la lesion,

embarazadas que no pueden recibir radioterapia posterior.*
MASTECTOMIA

Consiste en la extirpacion de la totalidad de la glandula mamaria
incluyendo areola y pezon, se avanza hasta la prolongacion axilar de la
glandula, Ila piel que esta situada encima del tumor y dependiendo si es
simple, radical o radical modificada se conserva o no el musculo pectoral y se

hace vaciamiento ganglionar completo o solo de ciertos niveles.

Mastectomia simple: consiste en la ablacion de la mama, conservando el
pectoral mayor y cierta cantidad de piel dependiendo si la reconstruccion es
inmediata o no, es de eleccién en el tipo Ductal In Situ 0 en donde no exista

riesgo de metéstasis ganglionar en axila.
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Mastectomia radical modificada: Actualmente es la cirugia de eleccion,
conserva los musculos pectorales, su paquete vasculonervioso y el
vaciamiento completo ganglionar hasta los niveles | y Il. Se reseca la fascia del

pectoral.

Mastectomia radical: Fue reemplazada por el anterior procedimiento, esta
se diferencia por la erradicacion del musculo pectoral mayor en su totalidad;
pero no mejoraba la sobrevida y provocaba muchas complicaciones.

Mastectomia ahorradora de piel: Indicada en pacientes a quienes se le
realizard una reconstruccion mamaria inmediata, su finalidad es conservar la
piel y retirar el tejido mamario; para de esta manera poder realizar un

procedimiento mas estético. 2*

2.7.1.2 RADIOTERAPIA

Tratamiento locorregional que mejora la supervivencia local, aplicado en
cirugias conservadoras de mama en un 78,5% para evitar recurrencias a este
nivel y un 21,5% sobre el lecho de la mastectomia en tumores de gran tamafo
0 que presenten afectacidon en los ganglios; un 3% se realiza con fines
paliativos en metastasis 6sea o0 cerebral. Se les realiza seguimiento para

evaluar las lesiones secundarias que pueden causarse debido a la exposicion.

Esta puede ser aplicada a la mama; o a la cadenas ganglionares cuando
ocurrié un vaciamiento ganglionar incompleto, mas de 4 ganglios positivos,
invasion capsular, infiltracion de la piel o de la fascia entre otras. Es decir como
terapia coadyuvante y dirigida a evitar las recidivas, evidenciandose buenos

resultados.

Entre los efectos adversos mas comunmente observados se encuentra el
eritema localizado de las areas radiadas para el cual el tratamiento topico y la
suspension temporal del procedimiento son necesarios para su tratamiento;
neumonitis, lesion de plexo braquial y Ulceras cutaneas son muy raramente

ocasionadas.®
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2.7.2 TRATAMIENTO SISTEMICO

Se refiere a la quimioterapia, hormonoterapia y terapias anti-HER2. Se

encuentra dirigido a las células tumorales o metéstasis.

2.7.2.1 QUIMIOTERAPIA

Terapia orientada a la destruccion de las células tumorales a distancia y
locales, que puede ser utilizada de forma neo adyuvante previo al
procedimiento quirdrgico para disminuir el tamafio tumoral cuando este es
avanzado, adyuvante posterior a la cirugia para eliminar el riesgo de
diseminacion y paliativa en casos que el estadio sea avanzado y ya no se
pueda tratar de forma curativa.

El efecto adverso mas alarmante es la cardiotoxicidad frente a la cual se
debe suspender de manera inmediata la terapia y realizar valoracion. Vomitos,
Ulceras bucales, caida de cabello, sintomas constitucionales estan entre las
otras consecuencias que no son graves y no contraindican la continuidad del

medicamento.

Entre los regimenes mas utilizados se encuentran la asociacion de

ciclofosfamida—metrotexato — 5-fluorouracilo o adriamicina — ciclofosfamida.

Existen terapias especificas dirigidas al factor de crecimiento humano
epidérmico tipo 2 que son anticuerpos monoclonales como el trastuzumab que
es una proteina que se une especificamente a la célula para inhibir su
proliferacion, ofrece resultados evidentes en pacientes con receptores Her 2

positivos. %

2.7.2.2 HORMONOTERAPIA

Es el tratamiento que mas se pone en relacién con la inmunohistoquimica;
ya que es estrictamente especifica a los resultados de las mismas, actla
modificando las hormonas que se involucren con el crecimiento del tumor para
alterar su produccion o su interaccion con otras sustancias. Cuando las células
tumorales presentan receptores en su superficie podemos decir que es
hormono dependiente y que recibirian beneficios del tratamiento con los

mismos.
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Es aqui donde nuestro tema central cobra importancia debido al estudio
gue se necesita del tejido, para interpretar resultados y tomar decisiones. Ya
gue pacientes con receptores negativos en su totalidad no se benefician,
siendo los pacientes con presencia de receptores de estrogenos y
progesteronas positivos los que obtienen mejoria con el tamoxifeno,

exemestano o letrozole que son los mas usados en nuestro pais.

El farmaco indicativo para pacientes postmenopausicas es el Letrozole o
inhibidores de la aromatasa ya que a esta edad los estrogenos provienen de la

grasa y suprarrenales.?

SUBTIPO TIPO DE TRATAMIENTO
Luminal A Hormonoterapia
Luminal B Hormonoterapia + Quimioterapia + Anti Her 2
Her 2 Quimioterapia + Anti Her2
Triple Negativo Quimioterapia

Tabla 4. Tratamiento del Cancer de Mama segun subtipos.

Fuente: Estudio de factores biolégicos implicados en el prondstico del Cancer de

Mama

Elaborado por: Diez L.

2.8 PRONOSTICO

El empleo de terapias sistémicas adyuvantes ha permitido reducir los
indices de mortalidad por cancer de mama, sin embargo, estos tratamientos no
son vdlidos para todas las pacientes, incrementando su toxicidad sin mejorar
Su supervivencia, en algunos casos. Los factores prondsticos y predictivos
permiten el manejo individualizado de las pacientes con cancer de mama,
seleccionando a aquellas que presentan mayor riesgo de recurrencia y mejor
respuesta al tratamiento adyuvante, evitando asi su administracion en las
pacientes en las que no reporte ningun beneficio y si una toxicidad

substancial.?’
Los factores prondstico clasicos en el cancer de mama son:

e Numero de ganglios afectados.
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e Tamafio del tumor.

e Grado histologico.

e Tipo histolégico.

e Invasion linfatica y vascular

e Edad.

e Proliferacion medida por Ki67.

En 2007, la Sociedad Americana de Oncologia Clinica (ASCO) publicé una
Guia Clinica de Factores Prondstico del cancer de mama, estableciendo una

serie de recomendaciones en cuanto a su empleo en la practica clinica.?’
e Receptores hormonales (RE y RP).
e Her?2.
e Activadores del sistema uroquinasa-plasminogeno.

e Perfiles multigénicos.
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CAPITULO lIl

MARCO METODOLOGICO

METODOLOGIA

Estudio a realizarse en el Instituto Oncolégico Nacional “Dr. Juan Tanca

Marengo”, Servicio de Mastologia; de caracteristicas:

e Estudio con enfoque cuantitativo, de disefio no experimental ,

observacional, analitico, indirecto y retrospectivo de corte transversal
e Método de Investigaciéon: Observacional

e Técnica de recoleccion de datos: Ficha recolectora de datos
basada en el Sistema Informatico Hospitalario a partir del cual se
obtienen la informacion que posteriormente es tabulada, convertida en

graficos y tablas y expuesta en forma de resultados.

MATERIALES

e Caracterizacion de la Zona de Trabajo: El presente trabajo se
realizara en el Instituto Oncoldgico “Dr. Juan Tanca Marengo” de la
ciudad de Guayaquil, provincia Guayas, Zona de Salud 8 siendo la

matriz de la Sociedad de Lucha contra el Cancer.

e Universo: Pacientes con Cancer de Mama que fueron
diagndsticas y tratadas dentro del Instituto Oncolégico “Dr. Juan Tanca

Marengo” en el periodo 2015-2017

e Poblacién: Pacientes postmenopausicas con cancer con
examenes de inmunohistoquimica realizados en el Instituto Oncoldgico

“Dr. Juan Tanca Marengo” en el periodo 20215-2017

e Muestra: Pacientes que cumplen con criterios de inclusion y

exclusion. 100 pacientes.



1. Criterios de Inclusién

a. Mujeres
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b. Pacientes con Diagnéstico Definitivo de Cancer de Mama

C.

d. Resultados de Inmunohistoquimica

Postmenopausicas

e. Que hayan recibido tratamiento completo dentro de la

Institucion

2. Criterios de exclusion

a.
b. Historia Clinica Incompleto
c. Sin resultados de Inmunohistoquimica

d. Abandono de Tratamiento

VARIABLES

Pre menopausicas

¢ Independientes

©)

Cancer de Mama

e Dependientes

©)

o

o

o

o

o

(@]

Inmunohistoquimica
Anatomia Patologica
Grupos moleculares
Manejo Clinico
Manejo Quirdrgico
Complicaciones

Supervivencia

e Intervinientes

o

o

o

Factores de Riesgo
Edad

Sexo



OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
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Variable | Tipo Definicién Indicador | Escala valorativa
Es un tumor
Variable . maligno que se ) )
~ | Cancer de o Carcinoma Si
Independi origina en las
Mama ) de mama No
ente células de
la mama
Procedimiento
histopatolégico
que se basa
enla Receptores de
] utilizacion de estrogenos +/-
Inmunohistoqu ) Receptores
o anticuerpos Receptores de
imica hormonales
gue se unen progesterona +/-
especificament Receptores HER 2 +/-
eauna
sustancia que
antigenos
Estudia las
alteraciones
_ _ Ductal
bioquimicas y i} )
_ . Patron Lobulillar
Variable Anatomia estructurales ]
_ o estructural Mucinoso
Dependie | Patoldgica que se o _
histol6gico Inflamatorio
nte producen en la
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VIABILIDAD

Nuestra investigacion es posible debido a que el Cancer de Mama ocupa el
primer lugar en nuestro pais entre las neoplasias de mujeres tanto en
morbilidad como mortalidad, y SOLCA-GYE es un centro de especialidades
oncoldgicas que nos brinda la poblacién de estudio necesaria, y el acceso al
sistema informativo para poder obtener la base de datos que luego

tabularemos mediante programas informaticos.
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BORRADOR DE
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INVESTIGADOR

REDACCION DE
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PRESENTACION
DEL TRABAJO DE INVESTIGADOR
INVESTIGACION

RECURSOS HUMANOS Y FISICOS

RECURSOS HUMANOS

» Pacientes del Instituto Oncolégico Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo”

con diagnéstico de Cancer de Mama
* Tutor: Dr. Antonio Jurado Bambino
» Investigadores: Alejandra Guerrero Sandoya y Ketty Cérdova Falconi

» Especialistas en Mastologia, Oncologia, Cirugia Oncoldgica,

Imagenologia

» Personal del Departamento de Estadisticas
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» Sistema Hospitalario
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* Impresora

PRESUPUESTO Y FINANCIAMIENTO

ARTICULO COSTO
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INVESTIGACION

ENCUADERNACION DE TESIS $30
MOVILIDAD $20
OTROS $20
TOTAL $120

Los costos de la investigacion seran financiados con recursos propios
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ANALISIS DE RESULTADOS

Las pacientes que cumplieron con los criterios de inclusidén y exclusion y que
fueron escogidas como muestra fueron 100 de un universo de 423, estas
pacientes fueron tratadas por cancer de mama, desde el 1 de Enero del 2015
hasta el 31 de Diciembre del 2017. Todas las pacientes presentaron datos
completos de edad, método de deteccién del tumor, tipo histolégico, datos
acerca del TNM, determinacion de receptores de estrégenos y progesterona,

CAPITULO IV

determinacién de Her2 y seguimiento acerca de su evolucion.

4.1 EDAD

Tabla 5. Edad clasificada en grupos etarios

ce;tr;rri)c?: pac:\(i.ntes %
50-59 37 37
60 — 69 43 43
70 -79 10 10
80-90 10 10
TOTAL 100 100

Gréfico 5. Edad clasificada en grupos etarios
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017
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La edad media de las pacientes fue de 63,6 afios con una mediana de 63
afios, desviacion estandar de 9,5 afios, edad minima de 50 afios y edad
maxima de 90 afios. En el grupo etario 50-59 afios se encuentran 37 pacientes
con un porcentaje de 37%, y en el grupo etario 60-69 afios se encuentran 43
pacientes con un porcentaje de 43%, grupo etario 70-79 afios se encuentran10
pacientes con un porcentaje 10% , y los pacientes con edades 80-90% se
encuentra 10 pacientes con un porcentaje de 10%.



4.2 MOTIVO DE CONSULTA

Tabla 6. Motivos de consulta més frecuentes

MOTIVO DE CONSULTA FRECUENCIA %
TUMOR + ADENOPATIAS 30 30
TELORREA 6 6
TUMOR O MASA PALPABLE 52 52
MASTALGIA 10 10
INVERSION DEL PEZON 1 1
ULCERA EN LA PIEL 1 1

TOTAL 100 100
Gréafico 6. Motivos de consulta mas frecuentes
MOTIVO DE CONSULTA
10% 1% ~1% B TUMOR +

ADENOPATIAS

B TELORREA

= TUMOR O MASA
PALPABLE

B MASTALGIA

Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017
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El motivo de consulta mas frecuente en nuestro estudio, es el tumor o

masa palpable presentandose en 52 pacientes con un porcentaje del 52%,

aun siguen viviendo con la enfermedad. El tumor+ adenopatias se encuentran

en 30 pacientes con un porcentaje de 30%, siguen viviendo con la

enfermedad, la mastalgia presente en 10 pacientes con un porcentaje de 10%

asociandose a un mal prondstico puesto que adn sigue viviendo con la

enfermedad o han muerto. La inversién del pezén presente en 1 paciente con

un porcentaje de 1%, siguen viviendo aun con la enfermedad. La ulcera en la

piel presente en 1 paciente con un porcentaje en 1%, ha fallecido.
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4.3 METODOS DIAGNOSTICOS INVASIVOS

Tabla 7. Tipos de biopsia que se utilizan en el diagnéstico

TEI)IID(?PSSEAI\E FRECUENCIA %
INCISIONAL 57 57
MARCAJE 5 5
PAFF 2 2
EXCISIONAL 16 16
TRU-CUT 20 20
TOTAL 100 100

Grafico 7. Tipos de biopsia que se utilizan en el diagnostico
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

La biopsia incisional fue la mas frecuente siendo realizada en 57 pacientes
con un porcentaje de 57%, seguido del tru-cut realizada en 20 pacientes con
un porcentaje de 20%. La biopsia excisional realizada en 16 pacientes con un
porcentaje de 16%, el marcaje se realizd en 5 pacientes con un porcentaje del
5%, siendo el menos frecuente la PAAF realizado en 2 pacientes con un

porcentaje del 2%.



4.4 TIPOS HISTOLOGICOS

Tabla 8. Frecuencia de los tipos histologicos en el Ca de Mama.

TIPOS HISTOLOGICOS FRECUENCIA %
DUCTAL INFILTRANTE 84 84
LOBULILLAR INFILTRANTE 10 10

MEDULAR INFILTRANTE

INTRADUCTAL IN SITU

MIXTO-
INTRADUCTAL+LOBULILLAR

MIXTO-INTRADUCTAL+DUCTAL
PAPILAR
TOTAL 100 100

Gréfico 8. Frecuencia de los tipos histoldgicos en el Ca de Mama.
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017
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Los tipos histolégicos en el estudio, un total de 100 paciente en orden de
frecuencia fueron el tipo Ductal Infiltrante con una frecuencia de 84 pacientes
que representa el 84%, tipo Lobulillar Infiltrante con 10 pacientes que
representa el 10%, el tipo Medular Infiltrante con 2 pacientes que representa el
2%, el Intraductal In Situ, Mixto Intraductal + Lobulillar, Mixto Intraductal +
Ductal y el Papilar con 1 paciente que representa 1%, no se encontraron otros
tipos histologicos.
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4.5 GRADO HISTOLOGICO SEGUN LA OMS

Tabla 9. Grados histologicos segun la OMS en el cancer de mama

H|s$gtjgglco GRADO %
G 13 13
Gl 59 59
Gl 28 28
TOTAL 100 100

Gréfico 9. Grados histologicos segun la OMS en el cancer de mama

GRADO HISTOLOGICO

Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

Se realizo la clasificacion del grado histologico : Grado 1 (bien diferenciado)
encontrdndose en 13 pacientes con un porcentaje del 13% representando un
buen prondstico puesto que la mayor parte de estas pacientes se encuentran
con vida, el Grado 2 (moderadamente diferenciado) con 59 pacientes
representando el 59% encontrandose gran parte de las pacientes vivas , y
Grado 3 (pobremente diferenciado) con 28 pacientes representando el 28%,la

mitad de la pacientes han fallecido.



43

4.6 TAMANO DEL TUMOR

Tabla 10. Tamafio tumoral en el cAncer de mama de postmenopdausicas

e |FRECUENCIA| %
<2CM 15 15
2-5CM 43 43
>5CM 42 42
TOTAL 100 100

Gréfico 10. Tamafio tumoral en el cancer de mama de postmenopausicas

TAMANO DEL TUMOR
43 42
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya
Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

El valor mas frecuente es el entre 2-5 cm encontrandose en 43 pacientes
con un porcentaje de 43%, seguido del tamafio >5cm en 42 pacientes con un

porcentaje del 42%, y el tamafio menos frecuente <2cm en 15 pacientes con

un porcentaje del 15%.
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4.7 AFECTACION GANGIONAR

Tabla 11. Afectacion ganglionar en el cAncer de mama de postmenopausicas.

GANGLIOS AFECTADOS FRECUENCIA %
CON AFECTACION
GANGLIONAR 74 74
SIN AFECTACION
GANGLIONAR 26 26
TOTAL 100 100

Gréfico 11.

Afectacion ganglionar en el cancer de mama de postmenopausicas.

AFECTACION GANGLIONAR

B CON AFECTACION
GANGLIONAR

B SIN AFECTACION
GANGLIONAR

Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

En el grupo de pacientes estudiadas, las que presentaron afectaciéon
ganglionar, son 74 pacientes con un porcentaje del 74% y se asociaron a los
subtipos moleculares de mal pronéstico (Luminal B, Her 2 y Triple Negativo) y

la mayor parte de estas pacientes realizaron metastasis.

Las pacientes sin afectacibn ganglionar, son 26 pacientes con un
porcentaje de 26%, se asociaron a los subtipos moleculares, Luminal A vy

ninguna de estas pacientes presento metastasis.
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4.8 METASTASIS

Tabla 12. Invasion metastésica del cancer de mama en postmenopdausicas

METASTASIS FRECUENCIA %
SIN EVIDENCIA 63 63
CEREBRO
CEREBRO+MEDIASTINO+PLEURAL 1 1
CEREBRO+PULMON
HIGADO 1 1
OSEA 13 13
OSEA+CEREBRO 3 3
PIEL 2 2
PULMON 10 10
TOTAL 100 100

Gréfico 12. Invasién metastasica del cancer de mama en postmenopausicas
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

Se evidencio en el estudio de 100 pacientes , 63 pacientes con un
porcentaje de 63% no se evidencio metastasis, y aproximadamente ,la mitad
de estos pacientes viven sin enfermedad , 13 pacientes con un porcentaje de
13% presentaron metastasis 6sea, 10 pacientes con un porcentaje de 10%
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presentaron metastasis a pulmoén, 4 pacientes con un porcentaje de del 4%
presentaron metastasis a cerebro, 3 pacientes que representan el 3 %
presentaron metastasis a cerebro+ pulmon,3 pacientes que representaron el
3% presentaron metastasis 0sea+ cerebro

Mientras la metéstasis a piel, higado, cerebro+ mediastino +pleura, fue
presentada cada una, en un paciente con un porcentaje del 1%. Los pacientes
gue presentaron metéstasis o viven con la enfermedad o han fallecido.
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4.9 ESTADIO TNM

Tabla 13. Estadio TNM en el cAncer de mama de postmenopausicas

ESTADIO | FRECUENCIA | PORCENTAJE
I 9 9
Il 31 31
" 23 23
v 37 37
TOTAL 100 100

Gréfico 13. Estadio TNM en el cancer de mama de postmenopausicas

o

10 20 30 40

Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya
Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

En este estudio de 100 personas, el estadio | se encuentra 9 personas con un
porcentaje 9% , la mayor parte de pacientes no presento complicaciones,
estadio Il se encuentra 31 personas con un porcentaje 31% no presentaron
complicaciones y cierto porcentaje presento complicaciones locales , el estadio
[ll, se encuentra 23 personas con un porcentaje 23% Yy las complicaciones que
manifestaron fueron locales vy el estadio IV se encuentra 37% presentaron
complicaciones local + metastasis y el resto de pacientes fallecieron.

4.10 FACTORES DE RIESGO

Encontramos relacion en el grupo estudiado, las que presentaron el factor de
riesgo asociado a patologias pulmonares, su estadio final, término en
metastasis pulmonar.

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017



4.11 INMUNOHISTOQUIMICA

Tabla 14. Frecuencia los resultados de receptores hormonales en el cAncer de mama

en postmenopausicas.

INMUNOHIST00UIMICOS | POSITIVO | NEGATIVO | TOTAL
ESTROGENOS 60 40 100
PROGESTERONA 36 64 100
HER 2 a4 56 100

Gréfico 14. Frecuencia los resultados de receptores hormonales en el cancer de
mama en postmenopausicas.
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya
Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

En el estudio de la inmunohistoquimica se estudian tres receptores
importantes: estrogenos, progesterona y Her 2; principalmente se encontr6 que
los tumores de mama son estrégeno dependientes ya que 60 pacientes
obtuvieron resultados positivos; en cambio solo 36 obtuvieron positividad en la
progesterona y 44 Her 2 siendo menos comunes, su manejo dependiendo de
estos resultados se basaria en terapia hormonal que responde a estrégenos
principalmente.



4.12 SUBGRUPOS MOLECULARES

Tabla 15. Clasificacion en subgrupos moleculares dependientes de la

inmunohistoquimica

SUBGRUPOS MOLECULARES | FRECUENCIA %

LUMINAL A 38 38%
LUMINAL B 30 30%
HER 2 13 13%
TRIPLE NEGATIVO 19 19%
TOTAL 100 100%

Gréfico 15. Clasificacion en subgrupos moleculares dependientes de la

inmunohistoquimica
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017
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Durante el analisis de los subtipos moleculares se demostré una similitud
entre los subgrupos moleculares Luminal A y Luminal B con una frecuencia de
38 (38%) y 30 (30%) respectivo de casos; siendo menos frecuentes el tipo
Her2 con 13 pacientes (13%) y el Triple Negativo con 19 (19%) a pesar de lo

cual son los que presentan mayores complicaciones y peor prondstico.



4.13 NEODYUVANCIA

Tabla 16. Tipos de neoadyuvancia en pacientes postmenopausicas.

NEORS?SVE;\ENC| A | FRECUENCIA %
NO RECIBE 32 32%
QUIMIOTERAPIA 67 67%
QUIMIOTERAPIA 1 1%
+ RADIOTERAPIA

TOTAL 100 T00%

Gréfico 16. Tipos de neoadyuvancia en pacientes postmenopausicas.
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

50

En relacion a la neoadyuvancia la quimioterapia fue la mas prevalente con
67 casos (67%) que fueron sometidos a dicho tratamiento previo a la cirugia
para disminuir el tamafio tumoral y de esta manera reducir las complicaciones,
incrementar la supervivencia y obtener resultados estéticos oOptimos. 32 (32%)
pacientes no recibieron terapia previa y solo 1 (1%) recibié quimioterapia +

radioterapia.



Tabla 17. Neoadyuvancia dependiendo de la clasificacién inmunohistoquimica
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TRIPLE
NEOADYUVANCIA | LUMINALA | LUMINAL B HER 2 Bk
QUIMIOTERAPIA

A | 18(47.4%) | 20 (66,7%) | 12 (92,3%) 17 (89,5%)
NO RECIBE 20 (52,6%) | 10 (33,3%) 1(7,7%) 1 (5,3%)
QUIMIOTERAPIA 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1(5,.3%)

+ RADIOTERAPIA

TOTAL

38 (100%)

30 (100%)

13 (100%)

19 (100%)

Grafico 17. Neoadyuvancia dependiendo de la clasificacion inmunohistoquimica
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

Durante nuestro estudio observamos que el cancer de mama tipo Her 2 es

el principal subgrupo dependiente de la inmunohistoquimica
tratamiento tipo quimioterapia neoadyuvante puesto que el 92,30% (12 pctes.)
de sus casos necesito de la misma como abordaje principal; seguida del Triple
Negativo con un 89,5% (17 pctes.); los de tipo Luminal A no reciben

tratamiento neoadyuvante en el 52,6% de los casos.

gue recibe




4.14 TRATAMIENTO QUIRURGICO
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Tabla 18. Tratamiento quirdrgico recibido dependiente de los subgrupos moleculares

TRATAMIENTO TRIPLE
QUIRURGICO LUMINAL A LUMINAL B HER 2 NEGATO TOTAL
CIRUGIA
CONSERVADORA 18 (47,4%) 12 (40%) 1 (7,7%) 1(5,3%) 32 (100%)
VCE: 4(22,2%)| VCE: 7 (58,3%) _ _ VCE: 13 (40,6%)
VSE: 14 (77.8%) | VSE: 5 (41,7%) | VCE 1(100%) | VCE-1(100%) | \/gE. 19 (59,49%)
MASTECTOMIA
RADICAL 20 (52,6%) 18 (60%) 12 (92,3%) 16 (84,2%) 66 (100%)
MODIFICADA
VCE: 8
- 0, - 0, - 0,
VeEss) | VSEaGoz | (ST | VCES G | \Seg(sg
M: 5 (25%) M: 4 (22,2%) V-3 (25%)" : 70 M: 22 (33,3%)
[NO RECIBE 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 2 (10,5%) 2 (100%)
] ] ] VCE: 1(50%) VCE: 1 (50%)
M: 1 (50%) M: 1 (50%)
[ ToTAL 38 30 13 19 100

Gréafico 18. Tratamiento quirdrgico
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recibido dependiente de

los subgrupos
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017




53

Se decidié tratamiento conservador de manera preferente en los pacientes
de los tipos Luminal A 47,4 % (18 pctes.) y Luminal B 40% (12 pctes.);
mientras que a los Her 2 92,3% (12 pctes.) y Triple Negativo 84,2% (16 pctes.)
; que suelen ser mas agresivos se tratd con mastectomia radical modificada a
la mayoria de sus casos; solo un 10,5% (2 pctes.) del tipo Triple Negativo no
recibié manejo quirurgico por su estadio avanzado 50% y muerte 50%.



15. COADYUVANCIA

Tabla 19. Tratamiento coadyuvante

COADYUVANCIA | FRECUENCIA | PORCENTAJE
RADIOTERAPIA 51 51%
QUIMIOTERAPIA 9 9%
QUIMIOTERAPIA + .
RADIOTERAPIA 27 21%

NO RECIBE 13 13%
TOTAL 100 100%
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Gréfico 19. Tratamiento coadyuvante
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

Tabla 20. Tratamiento coadyuvante

recibido dependiente de

los subgrupos

moleculares
TRIPLE
LUMINAL A | LUMINAL B HER 2 NEGATIVO
RADIOTERAPIA | 18 (47,4%) | 18(60%) | 9 (69,2%) 6 (31,6%)
QUIMIOTERAPIA| 3 (7,9%) 6 (20%) 0 (0%) 0(0%)
QUIMIOTERAPIA
+ 12 (31,6%) | 4 (13,3%) | 2(15,4%) 9 (47,4)
RADIOTERAPIA
NO RECIBE 5(13,2%) | 2(6,7%) | 2 (15,4%) 4 (21,1%)
TOTAL 38 (100%( | 30 (100%) | 13 (100%) 19 (100%)
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Gréfico 20. Tratamiento coadyuvante recibido dependiente de los subgrupos
moleculares
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya
Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

En referencia al tratamiento coadyuvante el principal realizado es la
radioterapia con un 51% (51 pctes.) sobre el sitio quirdrgico, para eliminar de
forma local tejido tumoral residual de ellos los Her 2 con un 69,2% (9 pctes.) y
los Luminal B 60% (18 pctes.) fueron los que la recibieron en su manejo mas
frecuentemente ; la combinacion quimioterapia + radioterapia se aplicé en un
27% (27 pctes.) para realizar un tratamiento local y sistémico y su eleccién fue
primaria en los casos de Triple Negativo con un 47,4% (9 pctes.) y 31,8% en
Luminal A 31,6% (12 pctes.), la quimioterapia sola se us6 mas en los Luminal
B con un 20% (6 pctes).

Tabla 21. Tratamiento coadyuvante recibido dependiente de los subgrupos
moleculares

TRIPLE
COADYUVANCIA LUMINAL A | LUMINAL B HER 2 NEGATIVO TOTAL

HORMONOTERAPIA | 33(86,8%) | 27 (90%) 1(7,7%) 0 (0%) 61 (100%)

TERAPIA anti HER 2 0 (0%) 5(16,7%) | 13 (100%) 0 (0%) 18 (100%)
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Gréfico 21. Tratamiento coadyuvante recibido dependiente de los subgrupos
moleculares
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya
Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

La hormonoterapia depende exclusivamente de la inmunohistoquimica es
por eso que en las graficas observamos que quienes son manejadas de esta
manera son los Luminal A (33%) y B (27%) mientras que los Her 2 (13%)
tienen el mayor porcentaje de terapia anti Her 2 dirigida que se usa durante la
guimioterapia que es el trastuzumab; los Triple Negativo que no responden a
receptores no se los trata de esta manera.



16. EVOLUCION

57

Tabla 22. Evolucion durante el tiempo de estudio de las pacientes postmenopausicas

con cancer de mama.

TRIPLE
EVOLUCION LUMINAL A | LUMINAL B HER 2 NEGATIVO TOTAL
VIVEN SIN LA 0 0 0 0
ENEERMEDAD 44, 7% 30,0% 7,7% 0,0% 27
VIVEN CON LA 0 0 0 0
ENEERMEDAD 42,1% 56,7% 69,2% 47,4% 51
MUERTE 13,2% 13,3% 23,1% 52,6% 22
TOTAL 100% 100% 100% 100% 100
Gréafico 22. Evolucién durante el tiempo de estudio de las pacientes
postmenopausicas con cancer de mama.
69,2%
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0% . . ; .
LUMINALA LUMINALB HER 2 TRIPLE
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Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya

Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017
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Tabla 23. Complicaciones durante el tiempo de estudio de las pacientes
postmenopausicas con cancer de mama.

TRIPLE
COMPLICACIONES | LUMINAL A | LUMINAL B HER 2 NEGATIVO | TOTAL
LOCAL O RECIDIVA | 11(68,8%) | 14 (82,4%) | 3(33,3%) | 5 (55,6%) 33
LOCAL +
METASTASIS 5(31,3%) | 3(17,6%) | 6(66,7%) | 4 (44,4%) 18

Gréafico 23. Complicaciones durante el tiempo de estudio de las pacientes
postmenopausicas con cancer de mama.

%
TRIPLE NEGATIVO 55,6%
66,7%
HER 2 33,3%
M LOCAL + METASTASIS
17 6% ® LOCAL O RECIDIVA
LUMINALB 82,4%
0,
LUMINALA 68,8%
0%  20% 40% 60% 80% 100%

Elaborado: Ketty Cérdova Falconi & Alejandra Guerrero Sandoya
Fuente: Historias Clinicas SOLCA 2015-2017

En la evaluacién del prondstico podemos observar que presenta mayor
mortalidad el tipo Triple Negativo con un 52,6%; seguida del Her2 con un 2
23,1% convirtiéndose en uno de los de peor prondstico en nuestro estudio al
igual que como se lo describe en la literatura; mientras que durante el periodo
de andlisis de casos los tipos Luminal A, Luminal B y Her2 tienen altas
incidencias en pacientes que viven aun con la enfermedad.



59

DISCUSION

En el presente trabajo se estudié a las pacientes postmenopausicas
diagnosticadas de cancer de mama en el Instituto Oncol6gico nacional “Dr.
Juan Tanca Marengo” Guayaquil 2015-2017, con un seguimiento de 28

meses.*

La edad media de las pacientes fue de 63,6 afios con una mediana de 63
afios, desviacion estandar de 9,5 afios, edad minima de 50 afios y edad
maxima de 90 afios, datos un poco menores a los encontrados en el estudio
del Viale- Mendoza 20172 con edad media de 55 afios y Chico 20152 con una
edad media de 52,3 afios.

El tipo histolégico mas frecuente fue el tipo Ductal Infiltrante ( 84%),
seguido del tipo lobulillar infiltrante(10%), medular(2%) medular(1%),
intraductal in situ (1%), mixto intraductal-lobulillar(1%), mixto intraductal-
ductal(1%), papilar(1%), no encontrandose otros tipos histolégicos, los datos
encontrados en Chico 2015 en el que se encontré mayor porcentaje del tipo
Ductal 91%, seguido por el lobulilar (3,8%), mucinoso(2,8%),La los datos de la
OMS difieren indico el grado de frecuencia del tipo histolégico siendo el

carcinoma ductal (40-75%), lobulillar con una incidencia (5-15)%*

Con respecto al tamafo histologico, para facilitar el estudio hemos
clasificado en los siguientes valores entre 2-5cm 43%, seguido del tamafio
>5cm 42% y el tamafio menos frecuente < 2cm 15%, en concordancia con
otros estudio, Chico 2015 con respecto a la incidencia de los <2cm con un

valor 39%.2

En cuanto a las caracteristicas del nimero de ganglios afectados, las
pacientes se los dividid en dos grupos, con afectacién ganglionar (74%) y sin
afectacion (26%), difiriendo los resultados del estudio Chico 2015 que presento
una menor cantidad de pacientes con ganglios afectados (51,4%) a diferencia
de los sin afectacibn ganglionar que los valores fueron en mayor

porcentaje(48,6%).?
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El grado de diferenciacién tumoral se dividio en tres grupos, el primer grupo
bien diferenciado (gradol), segundo grupo, moderadamente diferenciado
(grado 2), tercer grupo pobremente diferenciado (grado 3), encontrdndose
mayor porcentaje en el segundo grupo con un 59%, seguido del tercer grupo
con un porcentaje 28%, y un menor porcentaje el grupo 1 con un porcentaje
del 13% ,mientras Blows , que también encuentra un mayor porcentaje en el
grado 2 (42%) y grado 3 (42%) en comparacion al grado 1 (16%), y Yinghao
con un porcentaje de 47% en el grado 2, un 28% en el grado 3, y un 15% en el
grado 1.3

En cuanto los subtipos moleculares en el presente estudio se encontré
mayor frecuencia, en el subtipo Luminal A con un 38%, seguido del Luminal b
con un 30%, Her 2 con un 13% y siendo el menos frecuente el Triple Negativo
con 19%, a diferencia en el estudio Chico 2015 el Luminal B se present6 con
un 19% pero coincidieron que el Luminal A es el mas frecuente 42,2%, en las
investigaciones de Ribelles y Yinghao coinciden con nuestro estudio siendo

para ellos los méas frecuentes el Luminal Ay B.>

La determinacion de receptores hormonales en cancer de mama tiene valor
predictivo y pronéstico, fundamentalmente los receptores de estrogenos como
valor predictivo a la terapia antiestrogénica y los de progesterona como valor
prondstico. En nuestro estudio se encontré tumores de mama con estrogeno
dependiente, 60 pacientes, 36 pacientes obtuvieron positividad en la
progesterona y 44 pacientes dieron Her 2 positivo, en el estudio Perfil
inmunohistoquimico en mujeres con cancer de mama atendidas en el Hospital
Bertha Calderon 2016 2017, en los que predomina la positividad para
receptores estrogénico y de progesterona y los receptores de Her 2 son menos

frecuentes.®

La quimioterapia neoadyuvante, en nuestro estudio quienes recibieron y
tuvieron mayor indice fue el subgrupo dependiente de la inmunohistoquimica,
el Her (92%), seguido del Triple Negativo (89,5%), mientras el subgrupo
Luminal A no recibi6 tratamiento neoadyuvante, en el estudio de la Revista De
Senologia y Patologia Mamaria, indica el que el subtipo Her 2 es el subtipo que

presenta una mejor respuesta a la quimioterapia neoadyuvante.*
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El tratamiento conservador se dirigié a los pacientes tipos Luminal A, con
un 47%, y Luminal B (40%), se tratd con mastectomia radical modificada a los
subtipos mas agresivos Her 2 (92,3%), y Triple Negativo (84,2%),en el estudio
Prevalencia de subtipos por inmunohistoquimica del cancer de mama en
pacientes del Hospital General Regional 72, Instituto Mexicano del Seguro
Social, respecto a la cirugia conservadora coincidié con la cirugia
conservadora para el Luminal A (32%), pero difiere al manejo del Luminal B
puesto que el 79% se tratdé con mastectomia , al igual que el Her 2 que reflejo

las mismos porcentajes .*

La hormonoterapia va a depender de la inmunohistoquimica, de los
receptores hormonales positivos, de esta manera el subtipo Luminal A, fueron
manejado con un 33%, b con un 27% mientras que los HER 2 con un 13%, no
hemos encontrado estudio acerca de la hormonoterapia pero hemos

demostrado su incidencia en esta investigacion.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 CONCLUSIONES

La edad de mayor incidencia en nuestras pacientes postmenopausicas,
fue el grupo etario comprendido entre 50-59 afios de edad.

El tipo histolégico mas diagnosticado es el Carcinoma Ductal Infiltrante
(Grado 2) moderadamente diferenciado.

Durante el estudio de los receptores se presentd que los de estrogenos
resultaron positivo en la mayoria de las tumoraciones, seguidos del
receptor de progesterona, siendo los menos comunes el Her2.

Los subtipos moleculares mas frecuentes fueron los Luminal A y B,
siendo estos los de mejor pronostico, los subgrupos Her 2 y Triple
Negativo no fueron tan frecuentes en su presentacion, estos
representan mayor tasa de mortalidad y complicaciones en nuestro
estudio.

Encontramos que el subgrupo que recibio de manera mas frecuente
guimioterapia de manera neoadyuvante fue el Her 2; seguida del Triple
Negativo los cuales son los que presentan mayor morbimortalidad y en
menor cantidad los Luminal A que tienen una evolucion mas favorable.
La radioterapia coadyuvante, sobre el sitio quirdrgico afecto, el grupo
dependiente de la inmunohistoquimica, que mayor incidencia adquirio el
tratamiento es el Her 2, pero en la combinacién del tratamiento
adyuvante de quimioterapia mas radioterapia, el subgrupo mas incidente
de casos fue Triple Negativo, seguido en menor cantidad de casos el
Luminal A, mientras los Luminal B, solo recibieron quimioterapia sola.
Los Luminal A y B, fueron los subgrupos con mayor cantidad de
pacientes que fueron manejadas con hormonoterapia y respondieron de
manera adecuada., los Her 2 respondieron mejor al trastuzumab, y los
triples negativos no responden a la terapia hormonal por lo cual no

recibieron tratamiento.
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El manejo quirdrgico, que se realizd, fueron los siguientes: los
Luminales tanto el Ay B, se ejecuto cirugia conservadora en la mayoria
de las pacientes, el Her 2 y el Triple Negativo se aplicd la mastectomia
radical modificada puesto que son los mas agresivos.

El pronéstico de nuestro grupo de estudio de pacientes
postmenopausicas, dependiendo de la inmunohistoquimica, los Triple
Negativo tuvieron mal prondstico ya que presentaron mayor mortalidad
en relacién a los demas, seguido del Her 2,y respecto a la tasas de
incidencia de la enfermedad los Luminales y el Her 2 presentan mayor
frecuencia de supervivencia con la enfermedad.

Como hallazgo relevante en nuestro estudio, se analiz6 que las
pacientes quienes tenian antecedentes de enfermedades respiratorias,
al final de la enfermedad realizaban metastasis pulmonar y su

mortalidad era muy elevada en relacion a las otras mujeres.
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5.2 RECOMENDACIONES

e Los subtipos moleculares de cancer de mama presenten distinta
correlacion de supervivencia y recaida, por tanto implicaciones
pronosticas propias de la biologia de cada tumor deben ser tomadas en
cuenta para una terapia personalizada adaptada a cada tipo de
paciente.

e En el periodo de seguimiento de nuestro estudio encontramos que el
subtipo Luminal A, tienen mejor supervivencia libre de enfermedad por
tanto mejor prondstico que los subtipos Her 2 y Triple Negativo que
presentan menor supervivencia y por tanto peor prondéstico, mientras los
Luminal B y Her 2 presentan mayor tasas de pacientes que viven con la
enfermedad, por lo cual se recomienda estudios con mayor seguimiento
para definir su comportamiento posterior.

e La importancia de recomendar el uso de marcadores de
inmunohistoquimica dentro del diagndstico y manejo a nivel del Sistema
de Salud Nacional para la clasificacion de tumores y proporcionar un
dato importante, evaluar el riesgo individual e identificar aquellas
pacientes que tienen mayor agresividad tumoral y que pueden recibir
tratamiento en una fase temprana del diagndstico.

e Aparte de las consultas psicolégicas, formar grupos de apoyo para
pacientes con cancer de mama, para fomentar el apoyo del mismo
grupo y hacerle saber a las pacientes que no estan solas.

e Formar equipos de ayuda para familiares de pacientes con cancer de
mama para que ellos sepan lidiar con la noticia y confortar al paciente y

animarlo a seguir con la terapéutica hasta el final.
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ANEXOS

UMNIWERSIDAD DEGUAYACLIL
CAMNCER DE MM INBUMNOHIETOOUIMICS EN PACIENTES POSTREMOFPAUSICAS TTOY PROMNOSTICO

DF. ANTOMIOJURADO BAREIND MASTOLOGO SOLCA

IDENTIFICACION

FORMULARIO DE RECOFILACION DE DATOS

MIOTIVOD DE CONSULTAY ANTECEDENTES

KETTY CORDOYA

1.HC: 9. MOTIVO CONSULTA 1A, MOTRO:

2. EDAD: 2EB. N® CNS S THMNE:

3. NACIONALIDAD: 10. TIEMFO DE BYOLUCION

4. RAZA: 11.MUMERD DE LESIONES

E. RESIDEMCIA: 12. METASTAZIS

6. LUGAR DEMACIFIENTO: 12, LOCALIZACION TURORAL

7. INSTRUCCION: 14, ANTECEDENTES PATOLOGICOS PERSONALES:

2. OCUPACIOMN: 15. ANTECEDENTES PATOLOGICOS FAMNILIARES:
DIAGHNOSTICO 16. HAEBITOS FRECUEMCIA

12, DIAGNOSTICO FOR BIOPS1A: TaRAR O

19. RESULTADO ANATOMOFATOLOGICO FOR BIOPS 1A

1. CARCINOMNA INSITU

1. TRATARIENTO QUIRURGICO:

TRATAMIENTO

2. CARCINOMNA INFILTRANTE:

2. 770 QUIMIOTERAFP LA,

3. CARCINOMNA MIXTO:

3.TTO RADIOTERAF LA

4. ENFERMEDAD DEPAGET:

4. TTO HORMONAL

20. GRADO HIETOLOGICO: | 1

21. COMPROMISO DE GANGLIOS EN LIEADENECTORMILA

INMUNOHISTO OLIRMICE
1. ESTROGEND | |2. PROGESTERONA,

3. HER 2 NEL | |a. k17

1. Formato de recoleccion de datos

FROMNOSTICO

COMEMTARIOS
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