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Resumen

Esta investigacion trataba de Identificar la respuesta patoldgica a la neoadyuvancia, en
pacientes con cancer de mama mayores de 60 afios con receptores hormonales
positivos, asistidos en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter 2020, fue un estudio
fue un estudio retrospectivo, descriptivo y corte transversal. La poblacion estuvo
comprendida por 295 pacientes que fueron intervenidos quirdrgicamente por el servicio
de tumores mamarios en el 2020. Y la muestra por 56 pacientes que cumplieron los
criterios de inclusion. La recoleccion de datos se realizd a través de un formulario que
constd de 14 preguntas. La respuesta patoldgica parcial fue la mas frecuente en el 79
por ciento de los casos. La edad mas frecuente fue entre 60-69 afios con un 55.36 por
ciento. El sexo mas frecuente, el femenino en un 98.21 por ciento. La variante
histopatoldgica mas frecuente el carcinoma ductal infiltrante en el 83.93 por ciento. La
presentacion clinica mas frecuente fue la masa palpable en un 49.54 por ciento. Segun
la escala de Karnosfky el grupo mas frecuente fue el de 90 para un 53.57 por ciento.
Segun los niveles de CA 15-3, el 37.50 por ciento corresponden al valor normal. Segun
el estadio clinico al momento del diagnédstico el mas frecuente fue el IIB para un 39 por
ciento. El perfil molecular mas frecuente, el Luminal B en un 73. 21 por ciento. Segun el
estado de los margenes quirtrgicos en 92.85 por ciento el margen estaba libre. En cuanto
al numero de ganglios aislados se evidencio en el grupo de 8 a 15 ganglios fue el mas
frecuente en el 53.57 por ciento. Segun el numero de ganglios afectados el grupo de 0
ganglios fue el mas frecuente en un 55 por ciento de los casos. La neoadyuvancia mas
utilizada fue la quimioterapia en un 86 por ciento y la terapia endocrina en un 14 por
ciento. Se pudo evidenciar que las comorbilidades negadas representaron el 41.07 por

ciento. Seguida la hipertension arterial sistémica con un 35.71 por ciento.

Palabras claves: Neoadyuvancia, Respuesta patoldgica, Cancer de mama.



Abstract

This research used to identify the pathological response to neoadjuvant treatment, in
patients with breast cancer older than 60 years with positive hormone receptors, assisted
at the Dr. Heriberto Pieter 2020 oncology institute, was a retrospective, descriptive and
cross-sectional study. cross. The population was present for 295 patients who underwent
surgery by the breast tumor service in 2020. And the sample for 56 patients who met the
inclusion criteria. The data collection was carried out through a form that consisted of 14
questions. Partial pathological response was the most frequent in 79% of cases. The most
frequent age was between 60-69 years with 55.36 percent. The most frequent sex, female
in 98.21 percent. The most frequent histopathological variant of infiltrating ductal
carcinoma in 83.93 percent. The most frequent clinical presentation was the palpable
mass in 49.54 percent. According to the Karnosfky scale, the most frequent group was
90 for 53.57 percent. Based on CA 15-3 levels, 37.50 percent corresponds to the normal
value. According to the clinical stage at the time of diagnosis, the most frequent was |1B
for 39 percent. The most frequent molecular profile, Luminal B in 73. 21 percent.
According to the state of the surgical margins, in 92.85 percent the margin was free.
Regarding the number of isolated nodes, it is evident that in the group of 8 to 15 nodes it
was the most frequent in 53.57 percent. According to the number of affected nodes, the
group of 0 nodes was the most frequent in 55 percent of the cases. The most used
neoadjuvant therapy was chemotherapy in 86 percent and endocrine therapy in 14
percent. It was possible to show that negative comorbidities represented 41.07 percent.

Followed by systemic arterial hypertension with 35.71 percent.

Keywords: Neoadjuvant treatment, Pathological response, Breast cancer.












. OBJETIVOS

Ill.1. General

|dentificar la respuesta patoldgica a la neoadyuvancia, en pacientes con cancer
de mama mayores de 60 afios con receptores hormonales positivos, asistidos en el

instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter 2020.

lll.2. Especificos:

|dentificar la respuesta patoldgica a la neoadyuvancia, en pacientes con cancer
de mama mayores de 60 afios con receptores hormonales positivos, asistidos

en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter 2020.

1- Establecer la edad mas frecuente.

2- Identificar el sexo mas frecuente.

3- lIdentificar la variante histopatoldgica mas frecuente.

4- Establecer el perfil molecular mas frecuente.

5- Valorar la forma de presentacion clinica mas frecuente.

6- Establecer la valoracion en la escala Karnosfky mas frecuente.
7- Identificar el estado del marcador tumoral CA 15-3.

8- Identificar el estadio clinico mas frecuente.

9- Valorar el estado de los margenes quirirgicos mas frecuente.
10- Identificar el numero de ganglios aislados mas frecuente.

11- Establecer el nUmero de ganglios afectados mas frecuente

12- Identificar la neoadyuvancia recibida mas frecuente.

13- Valorar la respuesta a la neoadyuvancia

14- Establecer las Comorbilidades (hipertension arterial sistémica, Diabetes

Mellitus, otras) mas frecuentes.






IV.1.3. Prevencion en el cancer de mama

IV.1.3.1 Prevencion primaria

La prevencion primaria debe permitir la identificacion y aislamiento de aquellos
factores, que evitando o reduciendo la exposicién a los mismos por parte de individuos y
poblaciones, impidan que la enfermedad se desarrolle, o silo hace, que esta sea menos

grave. ™

Las acciones de promocion también incluyen el desarrollo de entornos saludables,
el reforzamiento de la participacion social, la reorientacion de los servicios de salud a la
prevencion y las necesidades interculturales de las personas, asi como el impulso de

politicas publicas saludables.'®

Se recomienda el empleo de quimioprevencion con base en los resultados de los
estudios P1 del NSABP, STAR y MAP en los que se demostréo que el empleo de
tamoxifeno y exemestano se asocia con una reduccion en el riesgo de carcinoma ductal

invasor. 16

Los criterios para considerar a una mujer candidatan para quimioprevencion son

los utilizados en dichos estudios'’, a saber:
* Edad > 60 afos.

* Mujeres > 35 afios con antecedentes de carcinoma lobulillar in situ, carcinoma
ductal in situ, o lesion proliferativa atipica de la mama (hiperplasia atipica ductal o

lobulillar).

* Mujeres entre 35 y 59 afios con un riesgo del modelo Gail de cancer de mama 2

1.66% en cinco afios.

* Mujeres portadoras de mutaciones BRCA1 o BRCA2 que no se someten a
mastectomia profilactica. Para decidir el uso de estos agentes se deben tomar en cuenta

las contraindicaciones relacionadas con su empleo y los antecentes de la paciente tales



como: Historia de eventos tromboembodlicos o hiperplasia atipica del endometrio en el
caso de tamoxifeno o el diagndstico de osteopenia/ osteoporosis o enfermedades

cardiovasculares con el uso de exemestano.'®

La Organizaciéon Mundial de la Salud recomienda la educacion sobre el cancer de
mama dirigida a sensibilizar a las mujeres acerca de la importancia de conocer las
caracteristicas normales de sus mamas y demandar atencidn médica si descubren
alguna anormalidad, asi como la exploracion clinica ante la ausencia de servicios de

tamizaje por mastografia, acompariada de programas de educacién a la poblacién.'®
IV.1.3.2. Prevencién secundaria

La prevencion secundaria o cribado actua en la fase subclinica, produciendo un adelanto
diagnostico tanto mayor cuanto mas sensibles son los métodos de deteccion. El cribado,

es un método eficaz para controlar el cancer.'®

Los beneficios del cribado se obtienen mediante un diagndstico precoz, que, con la
intervencion adecuada, permitira mejorar el prondstico en las personas en las que se
diagnostica la enfermedad. En la poblacién donde se realiza el cribado de una
enfermedad, disminuira la mortalidad por esa causa. Ademas, el tratamiento puede ser
menos agresivo y las personas que participan pueden sentirse mas tranquilas respecto

a esa enfermedad concreta.?®

Aunque se puede lograr cierta reduccion del riesgo mediante medidas de prevencion,
esas estrategias no pueden eliminar la mayoria de los canceres de mama que se
registran en los paises de ingresos bajos y medios. Asi pues, la deteccion precoz con
vistas a mejorar el pronostico y la supervivencia del cancer de mama sigue siendo la

piedra angular del control de este tipo de cancer.?’
Hay dos métodos de deteccidn precoz:

o El diagnodstico precoz o el conocimiento de los primeros signos y sintomas en la

poblacion sintomatica, para facilitar el diagnéstico y el tratamiento temprano.



e El cribado, es decir, la aplicacion sistematica de pruebas de tamizaje en una poblacion
aparentemente asintomatica. Su objetivo es detectar a las personas que presenten

anomalias indicativas de cancer.22
IV.1.3.3. Autoexploracién mamaria

No hay datos acerca del efecto del cribado mediante autoexploracion mamaria.
Sin embargo, se ha observado que esta practica empodera a las mujeres, que se
responsabilizan asi de su propia salud. En consecuencia, se recomienda la
autoexploracién para fomentar la toma de conciencia entre las mujeres en situacion de

riesgo, mas que como metodo de cribado.

El autoexamen de mama es el mas simple, de bajo costo y no invasivo, ademas
de que tiene la ventaja de ser llevado a cabo por la propia mujer. Su conocimiento puede
llevar a un diagnostico temprano, sobre todo en paises de escasos recursos economicos
gue no cuentan con infraestructura suficiente para realizar mamografias en la poblacién

de forma rutinaria.?3

La asociacién americana de Cancer recomienda realizar la Autoexploracion de las
mamas en forma mensual a todas las mujeres a partir de la menarca, sobre todo en
mayores de 20 afios. La exploracion debe ser entre los dias siete y diez del ciclo
menstrual, cuando el tamafo de la mama es menor y la nodularidad ciclica es menos
evidente durante la etapa reproductiva, mientras que, en la mujer postmenopausica, la

autoexploracion se debe realizar en un dia fijo mensualmente. 2*

El autoexamen mamario debe perseguir los objetivos siguientes: desterrar la
cancerofobia, sensibilizar a la mujer sobre el cancer de mama, lograr que tenga un mayor
conocimiento de su propio cuerpo y que identifique cambios anormales para la demanda

de atencion médica apropiada.?526

Es funcion del personal de salud ensefar la técnica de autoexploracion a todas las

mujeres mayores de 20 afios que acudan a las unidades médicas.?” A pesar de lo



anterior, el autoexamen de mama tiene una sensibilidad de 26 a 46% para detectar

abultamientos de 0.5a 1.0 cm. 28
A continuacion, se describe la técnhica adecuada para realizar el autoexamen mamario.

IV.1.3.4. Observacién: Buscar abultamientos, inflamaciéon, hundimientos,
enrojecimiento y ulceraciones en la piel; desviacion de la direccion o retraccion del pezén
o de otras areas de la piel, asi como cambios del tamafio de la forma de las mamas en
las siguientes posiciones. ¢ Parada frente a un espejo, con sus mamas descubiertas,
coloque los brazos a lo largo del cuerpo y observe.  Junte sus manos detras de la nuca,
ponga los codos hacia delante y observe. « Con las manos en la cintura inclinese hacia
adelante y empuje los hombros y los codos también hacia adelante (tiene que sentir el

esfuerzo de los musculos del pecho) y observe. 2

IV.1.3.5. Palpacion: Busque bolitas, zonas dolorosas, abultamientos, o consistencia

diferente al resto de la mama de la siguiente manera:

¢ De pie frente al espejo o durante el bafio, levante su brazo izquierdo y pongalo en la
nuca, con la yema y la palma de la mano derecha revise toda su mama izquierda firme y
cuidadosamente haciendo movimientos circulares de adentro hacia afuera, abarcando
toda la mama y terminando donde inici6. Preste especial atencion a la parte externa que
esta junto a la axila. Para terminar, apriete suavemente su pezon y observe si hay
secrecion (transparente, blanca, verde, serohematica o sanguinolenta). haga el mismo
procedimiento con la mama derecha. Exploracion de la region axilar; se le indica lo realice
de preferencia sentada, levantando su brazo derecho colocando las yemas y la palma
de su mano izquierda lo mas alto, profundo y hacia arriba del hueco axilar, suave pero
firme, que baje el brazo y recargue en una mesa, y en la posicién parada se indica baje

el brazo bajo su costado e inicie palpando con movimientos circulares. °

Si encuentra alguna anormalidad en la observacion o a la palpacién, debe acudir con su

meédico familiar cuanto antes.



También se debe ensefiar a la paciente a explorar la region lateral del cuello y la region
supraclavicular. Se explora sentada con las manos en la cintura y debe empujar los
hombros y los codos hacia adelante. Si explora el lado derecho del lado lateral del cuello
y la region supraclavicular, realiza la palpacion con el dedo indice y medio de la mano
izquierda con movimientos circulares, extendiendo la exploracidn hacia la cara lateral del

cuello con la yema y palma digitales de los dedos indice, medio y anular. '

En mujeres con mamas de mayor volumen no deben omitir la palpacion en posicidn
acostada. Acostada sobre su espalda con una almohada o una toalla pequefias enrollada
debajo de su hombro izquierdo, ponga su brazo izquierdo detras de su cabeza y con la
yema y palmas digitales de los dedos de la mano derecha revise toda la mama izquierda
de la misma forma que lo hizo con la parada. Haga lo mismo para revisar la mama

derecha.??
IV.1.3.6. Exploracion mamaria clinica

El examen clinico de las mamas debe ser realizado anualmente a cada mujer mayor de
25 afios que asista a las unidades de salud, por personal médico o de enfermeria
capacitado, en condiciones que garanticen el respeto a la privacidad de la mujer tales

como33:

Realizar la exploracion en presencia de un/a familiar, enfermera, auxiliar o asistente de
consultorio. Utilizar bata para cubrir las mamas cuando no se estén inspeccionando o

palpando. 34

¢ El examen clinico de las mamas debe incluir la identificacion de los factores de riesgo
en la historia clinica, para determinar la edad de inicio de la mastografia, asi como

necesidades especiales de consejeria en mujeres de alto riesgo.3®

¢ El diagndstico presuntivo de patologia mamaria maligna se puede establecer por los

siguientes signos clinicos compatibles con cancer de mama3®:

e Nédulo solido, irregular de consistencia dura, fijo a planos profundos;

10



e Cambios cutaneos evidentes (piel de naranja, retraccion de la piel, lesion areolar que

no cicatriza a pesar de tratamiento);

e Zona de sistematizacion en el tejido glandular, focalizado a una sola mama y regién;
e Secrecién serosanguinolenta;

» Crecimiento ganglionar axilar o supraclavicular;

» El examen clinico y la cita de la proxima deteccion debe registrarse en la Cartilla

Nacional de Salud.

Se recomienda realizar el examen clinico completo a todas las pacientes y revision
ginecoldgica anual en mujeres con antecedente de cancer de mama o cancer familiar.
Para mujeres sin factores de riesgo se recomienda realizar el examen clinico cada 1 a 3

afos a partir de los 20 a 39 afios.?’

IV.1.4. Signos y sintomas del cancer de mama

Una historia completa y precisa es la piedra angular para abordar cualquier masa
mamaria nueva. Se debe poner especial énfasis en el desarrollo cronoldgico del bulto y

los sintomas asociados con él. 38
IV 1.4.1 Clinica inicial

No siempre es posible establecer la duracidn de la presencia de la masa. Las pacientes
gue no se realizan regularmente un autoexamen de mama pueden tardar mas en notar
un bulto en la mama. De hecho, una proporcidn de bultos en los senos se identifican a
través de examenes de rutina, por lo que esta no es necesariamente una forma precisa
de determinar la agudeza de tal masa. 3° mas importante es establecer si la masa se ha
desarrollado en asociacidn con un traumatismo u otros sintomas y con qué rapidez la

masa parece estar creciendo o cambiando, si es que lo hace.

11



IV 1.4.2 Sintomas asociados
e Localizado

Es mas probable que un bulto mamario muy sensible sea un absceso o un hematoma
secundario a un traumatismo. Las masas mamarias cancerosas rara vez se presentan
con dolor, aunque la presencia de dolor no debe excluir las lesiones neoplasicas del
diagndstico diferencial. Los cambios o la secrecién del pezén merecen atencién, ya que
pueden correlacionarse con algunos tumores de mama menos comunes, asi como

cambios en la piel que los recubre, como ulceracion, eczema o ataduras. 404
e Sistémico

Como es el caso con cada nueva evaluacion de pacientes, una revision cuidadosa de
los sistemas debe buscar evidencia de enfermedad diseminada. Los antecedentes de
pérdida de peso, disnea y dolor 6seo son importantes para resaltar los sitios

potenciales de metastasis. 42

IV.1.5. Factores de riesgo

Multiples factores estan asociados con un mayor riesgo de desarrollar cancer de mama,
pero la mayoria de estos factores podria tener desde un pequefio a moderado riesgo

para cualquier mujer individual. 43
Los factores de riesgo para el desarrollo del cancer de mama son los siguientes*+4°:
IV.1.5.1. Biolégicos:
e Sexo femenino.

e Envejecimiento: A mayor edad mayor riesgo. La edad es uno de los factores mas

conocidos para padecer cancer de mama.

» Antecedente personal o familiar de cancer de mama en madre, hijas o hermanas.

En lo que a historia familiar-genética respecta, por cada integrante de primer grado

12



con antecedente de cancer de mama, se incrementa el riesgo 1.8 veces, respecto a

las mujeres que no manifiestan la enfermedad.

o Antecedentes de hallazgos de hiperplasia ductal atipica, imagen radial o
estrellada, asi como carcinoma lobulillar in situ por biopsia. En mujeres con
antecedente de enfermedad benigna se eleva el riesgo, principalmente cuando el
resultado histopatoldgico es de hiperplasia de células ductales o lobulillares. En
pacientes con hiperplasia atipica aumenta de 4 a 5 veces el riesgo de padecer

cancer.

¢ Vida menstrual mayor a 40 afios (menarca antes de los 12 afios y menopausia

después de los 52 afios).
¢ Densidad mamaria.

e Ser portador conocido de los genes BRCA1 o BRCAZ2. Si una mujer tiene mutacion
del BRCA1 o 2 tienen un aumento en el riesgo del cancer de mama. Ademas, las
mujeres que tuvieron cancer en una mama tienen un riesgo mas alto de contraer el
cancer en la otra mama. Estas mujeres también tienen mayor riesgo de cancer de

ovario y pueden tener un mayor riesgo de otros canceres.

IV.1.5.2. latr6genos o ambientales:

e EXxposicidn a radiaciones ionizantes, principalmente durante el desarrollo o
crecimiento (in Utero, en la adolescencia). la exposicion a la radiacién ionizante
produce lesiones en el genoma, como hidroxilacion de la timina, lo que resulta en
formacién de dimeros de dicha base nitrogenada y rotura de una o dos cadenas de
ADN. 46

¢ Tratamiento con radioterapia en térax.

IV.1.5.3. Factores de riesgo relacionados con los antecedentes reproductivos:

¢ Nuliparidad.

13



¢ Primer embarazo a término después de los 30 anos. El primer embarazo después
de los 30 afios se considera un factor de riesgo, pues éste produce un efecto
protector, como resultado de la proliferacion y diferenciacion del tejido mamario
durante la gestacion, lo que se considera un factor protector a la lactancia

acumulativa (mas de 16 meses) y aumento en la paridad.

¢ Terapia hormonal en la perimenopausia o posmenopausia por mas de cinco anos.
La terapia hormonal de reemplazo por tiempo prolongado (periodo mayor de cinco
anos) incrementa en 2% anual el riesgo de padecer cancer de mama.Este riesgo
permanece latente cinco afios después de suspender el tratamiento; posterior a este

periodo, el riesgo se iguala al de las mujeres que nunca recibieron terapia.
IV.1.5.4. Factores de riesgo relacionados con estilo de vida:

¢ Alimentacion rica en carbohidratos y baja en fibra.

e Dieta rica en grasas tanto animales como acidos grasos trans.

e Obesidad, principalmente en la posmenopausia. Se considera que el IMC de 27 o
mayor, para talla normal, y de 25 o mayor para la poblacion de talla baja (150 cm
para mujeres) es un factor de riesgo. Mientras que en la mujer premenopausica la
obesidad tiene relacidn inversamente proporcional con el desarrollo de cancer de
mama, en la posmenopausica se convierte en un factor importante, pues se asocia
con riesgo hasta dos veces mayor que en las mujeres premenopausicas. En la mujer
posmenopausica obesa, el tejido adiposo se convierte en el Unico érgano productor
de estrogenos, a través de la aromatizacion de androstenediona, ya que se altera la
unién de éstos con la proteina transportadora de esteroides sexuales, lo que induce

elevadas concentraciones de estrogenos libres. 47
e Sedentarismo.

e Consumo de alcohol. mayor a 15 g/dia. El consumo de alcohol incrementa los

niveles endoégenos de estrogeno, un riesgo conocido para cancer de mama. Donde
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* Ductal (79%)

* Lobulillar (10%)

* Tubular (6%)

* Mucinoso (2%)

» Medular (2%)

* Papilar (1%)

* Metaplasico (1%)

Otra forma de clasificar el carcinoma de mama es mediante la utilizacion de la
inmunohistoquimica, que permite detectar proteinas en las células, lo cual ha llevado a
categorizar los carcinomas de mama segun la expresion de receptores de estrogenos,

progesterona y de los receptores HER2 (factor de crecimiento epidérmico).>

Entre el 75% y el 80 % canceres son positivos para receptores hormonales de
estrégenos o progesterona, y entre el 15% y el 20% son positivos para HER2. EI
porcentaje remanente entre el 10% y el 15% representa los carcinomas de mama triple
negativo (CMTN) definidos por la ausencia de expresién de receptores hormonales y de
HER2.%®

Desde el punto de vista de expresion de genes, se dividen:

e Luminal A: Representa mas del 50% de los canceres de mama®®, suele ser de
grado histoldgico bajo y su prondstico es el mas favorable de todos, con una
supervivencia a los 5 afios mayor del 80%°’. El porcentaje de tumores multifocales
y multicéntricos es del 30-44% vy el 9-37%, respectivamente 859, Las metastasis
tienden a afectar al hueso.%9

* Luminal B: Su incidencia media es del 15%.%" Inicialmente se describian tasas de
supervivencia a los 5 arios del 40%.°’

*  HER2 positivo: Supone el 15-30% del total®® y corresponde a tumores de grado

histologico intermedio o alto, con tendencia a la multifocalidad®. Su
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supervivencia a los 5 afios era del 31% antes de la introduccion del trastuzumab.
Las metastasis tienen predileccion por el hueso, el cerebro, el higado y el pulmon.
* Triple negativo Representa solo el 12-17% de los canceres de mama®®, pero a él
se debe una alta proporcion de las muertes por esta causa, debido a su
agresividad®’. Su incidencia es mayor en mujeres jovenes, afroamericanas y
portadoras de una mutacién en el gen BRCA1. En general, son neoplasias
unifocales® que al diagnosticarse alcanzan un mayor tamarfio, con metastasis
axilares frecuentes, grado histoldgico alto y sin una relacion directa entre el
tamario tumoral y la supervivencia o la probabilidad de infiltracion axilar®®. El riesgo
de recidiva es mayor en los primeros 1-4 afnos de seguimiento, sobre todo en el
pulmon y el cerebro’®, si bien a partir de los 10 afios disminuye a un nivel inferior

al de las pacientes con tumores que expresan receptores de estrogenos’.

IV.1.7. Abordaje diagnostico

Existen multiples herramientas para el abordaje diagndstico del cancer de mama

como son los siguientes mencionados:

IV.1.7.1 Mamografia
Es el método diagndstico por imagen principal en patologia mamaria. Se utiliza
en pacientes asintomaticos como método de screening y en sintomaticas, basicamente
se realizan dos proyecciones (craneocaudal y oblicua externa a 60 grados). Son signos
de malignidad: 1. nddulo denso, especulado, de contornos irregulares. 2.
Microcalcificaciones agrupadas finas e irregulares en numero superior a seis y no
diseminadas. 3. Desestructuracion del tejido mamario con pérdida de su arquitectura. El

tamizaje se debe realizar a partir de los 40 afios. 2

El sistema BI-RADS se encuentra estandarizado, estableciendo categorias que marcan

pautas de actuacion.

IV.1.7.2 Recomendaciones
o En pacientes con riesgo normal, riesgo absoluto a lo largo de la vida del 15% o
menos, el cribado se realiza con mamografia, Unica técnica que ha reducido

probadamente la mortalidad de modo significativo.”3
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Persisten las controversias respecto al intervalo optimo, la edad de inicio vy
finalizacion del cribado, las directrices europeas recomiendan un intervalo de dos

anos para la poblacion femenina general de 50 a 70 afios.”

e Las pacientes con historia personal de carcinoma de mama, antecedente de
biopsia previa con resultado histolégico de hiperplasia ductal atipica (HDA), o
enfermedad lobulillar (HLA) o (CLIS), o con un riesgo por historia familiar de
cancer de mama entre el 15% y el 20%, se consideraron dentro del grupo de
riesgo intermedio (elevado respecto al de la poblacion general, pero con

evidencia insuficiente para afiadir resonancia magnética (RM) al cribado).

Se recomiendan Mamografias (MX) anuales, comenzando 10 afios antes que el
familiar afecto de cancer hasta los 50 que pasa al Programa de deteccion precoz del
cancer de mama. Para las pacientes de alto riesgo histoldgico se recomiendan MX
cada 2 afos desde el diagnostico hasta los 40 afnos y anual a partir de los 40 afios.
Pero, en 2018, el Colegio Americano de radiologia (ACR) en su actualizacion ha
incluido en la recomendacion de cribado con RM a algunas mujeres con historia
personal de cancer de mama (CM) y mama densa y a mujeres si el CM fue
diagnosticado con menos de 50 afos, hasta ese momento integradas en el grupo de

“riesgo intermedio”.”®

e En pacientes con alto riesgo (AR), riesgo absoluto a lo largo de la vida de un 20-
25% o superior, ha habido en los Ultimos afios un acuerdo generalizado entre las
principales sociedades radioldgicas europeas y americanas (EUSOMA),
European Society of Breast Imaging [EUSOBI], Society of Breast Imaging [SBI],
[ACR] y American Cancer Society [ACS] en la recomendacién de cribado con RM
y MX, con intervalo anual, y en la inclusion de las siguientes pacientes: mujeres
con predisposicidn genética, riesgo por historia familiar igual o superior al 20-25%

o antecedente de radioterapia toracica a edad joven.”®

IV.1.7.3 Ecografia
Es mas util en mujeres jovenes debido a la densidad del tejido mamario. Tiene
una mayor capacidad para diferenciar lesiones quisticas de sdlidas. Los nddulos

malignos se visualizan irregulares, heterogéneos, lobulados y con sombra acustica. La
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ecografia mamaria también se emplea para valorar axila en caso de sospecha de

afectacion ganglionar.”’

IV.1.7.4 Resonancia Magnética
Su indicacion principal es la deteccidn de la multifocalidad y en el control de las
cicatrices en caso de tratamientos conservadores en pacientes con protesis mamarias.
En mujeres en edad fértil debe llevarse a cabo entre los dias 7 y 15 del ciclo menstrual

para reducir la tasa de falsos positivos por estimulacién hormonal.’®

IV.1.8. Sistema de estatificacion TNM

Desde su creacion en 1977, el American Joint Committee on Cancer (AJCC) ha
publicado un sistema de estadificacion basado en los hallazgos anatémicos: tamafio del
tumor (T), estado de los ganglios (N) y metastasis (M). Este sistema de estadificacion ha
evolucionado, no solo abarcando un amplio espectro de tumores, sino que también
incluye multiples actualizaciones que permiten a los médicos utilizar nueva informacion

y resultados para estrategias de manejo en diferentes neoplasias malignas.”®

La estadificacion se ha basado tradicionalmente en el tamafio del tumor, la
afectacion de los ganglios linfaticos y la presencia de enfermedad metastasica. La octava
edicion incorpora marcadores bioldgicos, que mejoran la discriminacion prondstica sobre
la estadificacién anatémica sola. Fuera de los Estados Unidos, la Unién para el Control
Internacional del Cancer (UICC) implementd los cambios de la octava edicion a partir del
1 de enero de 2017.8°

Los ensayos de biomarcadores para ER, PR y HER2 se utilizan como sustitutos
para el perfil de expresién génica y se miden con métodos inmunohistoquimicos o

hibridacién in situ.8’

En la octava edicidon del AJCC, que es la utilizada actualmente los pacientes se clasifican
clinicamente utilizando la informacion anatomica TNM tradicional modificada por la
expresion de estos cuatro biomarcadores, lo que crea un grupo de estadios de prondstico

clinico.82
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anatomopatoldgicos (TNM, grado histoldgico, invasién a vasos linfaticos y vasculares,
sobre expresion de HER-2, indice y proliferacion KiG7) se planifica un tratamiento

adyuvante con quimioterapia.®®

IV.1.9.2 Enfermedad localmente avanzada
Se da inicialmente una terapia de medicamentos quimioterapéuticos
neoadyuvante, con la intencion de reducir el volumen tumoral, aumentar las posibilidades
de reseccion, seguida de una intervencion quirurgica y tratamiento adyuvante oncoldgico

basado en quimioterapia, terapia endocrina y/o radioterapia.8®

IV.1.9.3. Enfermedad metastasica
En estos casos todos los esfuerzos estan enfocados en el objetivo de la paliacién,
(Medicina Paliativa) con la intencion de aumentar su probabilidad de sobrevida, disminuir

los sintomas asociados al tumor y mejorar la calidad de vida.?’

IV.1.10. Pronoéstico

El prondstico del cancer de mama temprano es bastante bueno. Tanto el estadio 0 como
el estadio | tienen una tasa de supervivencia a 5 afios del 100 %. La tasa de
supervivencia a 5 afios del cancer de mama en estadio Il y estadio Il es de
aproximadamente 93 % y 72 %, respectivamente. Cuando la enfermedad se propaga
sistémicamente, su pronostico empeora dramaticamente. Solo el 22 % de las pacientes

con cancer de mama en etapa |V sobreviviran los proximos 5 afos.
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V. HIPOTESIS

Existe una respuesta patologica a la neoadyuvancia, en pacientes con cancer de
mama mayores de 60 afios con receptores hormonales positivos, asistidos en el

instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter 2020.
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IX. Discusion

En la presente investigacion realizada durante el periodo 2020 en el Instituto
oncoldgico Dr. Heriberto Pieter, fueron intervenidos quirdrgicamente 295 pacientes por
el servicio de tumores mamarios de los cuales solo 56 pacientes cumplian con los

criterios de inclusion, lo que correspondid al 18 por ciento.

En los pacientes mayores de 60 afios la respuesta parcial fue de 79 por ciento de
los casos, seguido de la respuesta completa en el 12 por ciento de los casos y la pobre
respuesta fue de 9 por ciento. Coincidiendo con la publicacién de la tesis de Pla Maria
en el 2015 en Barcelona sobre respuesta patoldgica a la neoadyuvancia en pacientes
con cancer de mama. Donde obtuvieron un 69.5 por ciento de las respuestas parciales

reportadas siendo este el mayor porcentaje.

El 55.36 por ciento de los pacientes tenian edades comprendidas entre 60-69
anos; El grupo de 60-69 obtuvo una mayor respuesta parcial con 51.11 por ciento de los
casos, seguido por el grupo de 70-79 afios donde se evidencid respuesta parcial en un
42.22 por ciento de los casos. Las respuestas completas que mayores se vieron fue en
el grupo de 60-69 afios representando un 66.66%. en el estudio publicado en Japén en

el 2021 por Hayashi Y, et Cols. la mediana de edad mas frecuente fue de 69 afos.

El 98.21% estuvo representado por el sexo femenino. Siendo el sexo masculino
representado por 1.8 por ciento de los casos. Coincidiendo con los casos reportados

mundialmente.

La variante histopatoldégica mas frecuente fue el carcinoma ductal infiltrante
representando el 83.93 por ciento de los casos. Siendo concordante por lo descrito en la
tesis publicada por Pla M, 2015 donde la variante histolégica mas frecuente fue el

carcinoma ductal infiltrante en un 92.7 por ciento.

La presentacion clinica mas frecuente fue la masa palpable en un 49.54% por ciento,
seguido del dolor mamario en el 18.34 por ciento de los casos y la inversion del pezon

con 12 casos para un 11 por ciento. Al igual que en las literaturas anteriormente
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mencionadas. Coincidiendo con la publicacion de la tesis de Pla M. en el 2015 donde la

presentacion clinica mas frecuente fue la masa palpable en un 84.7 por ciento.

Segun la escala de Karnosfky el 53.57 por ciento estuvo representado por el grupo

de 90, seguido del grupo no especificado con 26.78 por ciento.

El 37.50 por ciento presento niveles de CA 15-3 normales, seguido del valor
desconocido con un 36 por ciento. Coincidiendo con los datos publicados por Saldivia F,
et Cols. en Venezuela sobre los valores de CA 15-3 en las pacientes con cancer de

mama que ingresaron al Instituto Oncolégico Dr. Miguel Pérez Carrefio.

Segun el estadio clinico al momento del diagndstico el mas frecuente fue el 11B
con 22 casos para un 39 por ciento, seguido de los estadios IlIB y IlIA 1IB con 19y 13
casos cada uno, para un 34 y 23.21 por ciento respectivamente. Difiriendo con en el
estudio publicado en Japdn en el 2021 por Hayashi Y, et Cols. donde el estadio |IB

representaba el 8.3 por ciento.

El 73. 21 por ciento era luminal B seguido del luminal A, representando un 21.42
por ciento. Difiriendo con la literatura anteriormente mencionada de Pla M, donde los

casos que eran Luminal B representaban el 26.2 por ciento.

El 92.85 por ciento de los margenes quirtrgicos el margen estaba libre y en 7.14
por ciento el margen profundo estaba tomado. Coincidiendo con la tesis de Pla M, ya
mencionada donde el porcentaje de pacientes que se encontraban con margenes

quirurgicos libres fue de 73.2 por ciento siendo lo mas frecuente.

El 53.57 por ciento fue el mayor porcentaje del niUmero de los ganglios aislados que
fue evidenciado en el grupo de 8 a 15 ganglios aislados. Seguido del grupo de 4 a 7

ganglios con 30.35 por ciento de los casos.

Segun el numero de ganglios infiltrados el grupo de 0 ganglios postquirdrgicos
afectados para el 55 por ciento de los casos, seguido del grupo de 1 a 3 ganglios 25 por

ciento de los casos.
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En cuanto a este cuadro podemos evidenciar que la neoadyuvancia mas utilizada fue la
quimioterapia en 48 pacientes para un 86 por ciento y la terapia endocrina en 8 pacientes

representando un 14 por ciento.

Segun el cuadro anterior se puede evidenciar que 23 pacientes tenian
comorbilidades negadas representando un 41.07 por ciento. Seguida de 20 pacientes

con hipertension arterial sistémica con un 35.71 por ciento.
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X. Conclusiones

En el presente estudio de investigacion sobre la respuesta patologica neoadyuvante en
pacientes mayores de 60 afios con receptores hormonales positivos asistidos en el

Instituto oncoldgico Dr. Heriberto Pieter periodo 2020, se puede concluir lo siguiente:

1. La respuesta patoldgica parcial fue la mas frecuente en el 79 por ciento de los
casos, seguido de la respuesta completa con 12 por ciento de los casos y la pobre
respuesta se evidencio en 5 pacientes representando un 9 por ciento.

2. La edad mas frecuente fueron los pacientes entre 60-69 afios con un 55.36 por
ciento, seguido del grupo de 70-79 con 39.28 por ciento de los casos, en cuanto
a la respuesta patologica, el grupo de 60-69 obtuvo una mayor respuesta parcial
con 51.11 por ciento de los casos.

3. El sexo mas frecuente fue el femenino en un 98.21% de los casos.

4. La variante histopatoldgica mas frecuente fue el carcinoma ductal infiltrante con,
representando el 83.93 por ciento de los casos.

5. La presentacion clinica mas frecuente fue la masa palpable en un 49.54% por
ciento, seguido del dolor mamario en un 18.34 por ciento de los casos.

6. Segun la escala de Karnosfky el grupo mas frecuente fue el de 90 para un 53.57
por ciento.

7. Segun los niveles de CA 15-3, el 37.50 por ciento corresponden al valor normal,
seguido del valor desconocido con un 36 por ciento.

8. Segun el estadio clinico al momento del diagnéstico el mas frecuente fue el |1B
para un 39 por ciento.

9. El perfil molecular mas frecuente fue el Luminal B en un 73. 21 por ciento. En
correlaciéon con el perfil molecular y la respuesta patoldgica a la neoadyuvancia
los pacientes que eran Luminal B tuvieron 7 pacientes con respuesta completa
para un 100%. Seguido de la mayor respuesta parcial de los perfiles moleculares
fueron vista en el grupo de Luminal B con 68.18%.

10. Se puede constatar que en segun el estado de los margenes quirdrgicos en 92.85
por ciento el margen estaba libre y solo en el 7.14 por ciento el margen profundo

estaba tomado.
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11.En cuanto al numero de ganglios aislados se evidencio en el grupo de 8 a 15
ganglios fue el mas frecuente en el 53.57 por ciento de los casos.

12.Segun el numero de ganglios afectados el grupo de 0 ganglios fue el mas
frecuente en un 55 por ciento de los casos.

13.En cuanto a este cuadro podemos evidenciar que la heoadyuvancia mas utilizada
fue la quimioterapia en un 86 por ciento y la terapia endocrina en un 14 por ciento.

14.Se pudo evidenciar que las comorbilidades negadas representaron el 41.07 por

ciento. Seguida la hipertension arterial sistémica con un 35.71 por ciento.
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Xl. Recomendaciones

Luego de haber analizado, discutido y concluido procedemos a recomendar lo siguiente:

1. Al ministerio de Salud Publica, crear areas de prevencidén en hospitales publicos

provinciales para el diagndstico y el tratamiento de patologias oncoldgicas.

2. Al instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, mejorar el llenado de los expedientes
clinicos con la finalidad de poder obtener la informacion requerida al momento de hacer

las investigaciones cientificas futuras.

3. Educar al personal de la salud sobre el correcto llenado de las historias clinicas, para

facilitar la recoleccion de datos para investigaciones.

4. Al servicio de patologia oncoldgica, valorar el reporte del Ki67 en la biopsia de la pieza
quirurgica debido al gran valor predictivo que este representa en las pacientes con cancer

de mama luego de la neoadyuvancia.

5. Ala Liga Dominicana contra el cancer, educar a la poblacion sobre el cancer de mamas
y sus signos y sintomas mas frecuentes para asi promover el diagndstico temprano del

mismo.

6. Extender este estudio con la finalidad de valorar la sobrevida de los pacientes segun
el subtipo molecular, valoracidn de la respuesta a los tratamientos en sus diferentes

etapas.
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XIll.2. Instrumento de recoleccion de los datos

RESPUESTA PATOLOGICA A LA NEOADYUVANCIA, EN PACIENTES CON CANCER
DE MAMA MAYORES DE 60 ANOS CON RECEPTORES HORMONALES POSITIVOS,
ASISTIDOS EN EL INSTITUTO DE ONCOLOGICO DR. HERIBERTO PIETER 2020.

Expediente #:

1. Edad: afios 2.Sexo M F

3. Variante Histopatologica:

Carcinoma ductal infiltrante Carcinoma lobulillar Invasivo Carcinoma papilar
carcinoma Mucinoso carcinoma Micro-invasivo

4. Forma de presentacion: Masa palpable Dolor mamario Inversion del

pezon Piel de naranja Enrojecimiento mamario Ulceracion mamaria

Hallazgo incidental

5. Karnosfky:: 100 _ 90 80 __ 70 __ <60

6. Niveles de CA 15-3: NormalL Elevado Desconocido

7. Estadio Clinico:
—I

-NA___ -lIB -I1C
-MA -1B -C
—IVA -VB -IVC

8 Perfil molecular

Luminal A Luminal B Triple positivo
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9 Estado de margenes
Libres:

Tomados:

10 Numero de glanglios aislados
-0 -1-3 -4-7
-8-15 ->15

11 Numero de ganglios infiltrados.
-0 -1-3 -4-7
-8-15 -215

12Neoadyucancia Recibida:
Quimioterapia

Terapia endocrina

13 Respuesta a la neoadyuvancia

-Completa -Parcial -Pobre

14. Comorbilidades
-HTA
-DM2_
-HTAyDM2
-Otra_

-Negadas
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