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) Doctor

‘ Victor Peifia Estevez
Hospital General de Zona 1-A
Presente.

Con el presente comunico a usted el nimero de registro que esta Coord|nac10n a asignado a
su proyecto de investigacion titulado:

2005-3701-004 "CONCORDANCIA DIAGNOSTICA CLINICO - PATOLOGICA DEL
TUMOR PHYLOIDES EN EL HOSPITAL GENERAL DE ZONA 1-A
VENADQOS"

Asi mismo, se requiere le informe al Coordinador Clinico de Educacién e Investigacion en
Salud, el avance de su proyecto en el formato “Informe Semestral de Avances de Proyectos
de Investlgaaon con el objeto de tener conocimiento del desarrollo de su trabajo de
investigacién.

Sin otro particutar reciba un cordial saludo.

Atentamente

Lbgle .4
Doctora Irene Cha Carrillo
Coordinadora Delegacional de

Investigacion en Salud.

CHC/RMRG*
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ORDEN DEL DIA,

1. LECTURA'ACTA'ANTERIOR.

2. ASIGNACION DE PROTOCOLOS A REVISORES Y EVALUACION.
3. SEGUIMIENTO.

4. ASUNTOS GENERALES.

1. LECTURA ACTA ANTERIOR.
2. ASIGNACION DE PROTOCOLOS A REVISORES Y EVALUACION.

2.1.1. Fecha de asignacioén: 11.01.05

2.1.2°Tiiulo: “Eficacia de interferén alfa-2-b en verrugas vulgares recalcitiantes’.

2.1.3 Autores: Dra. Gutiérrez Blanco Alejandra, Dr. Lopez Rojas Pablo, Dr. Colin Fuentes
vuan, Dr. Herrera Abarca Jorge, Dra. Ledn Dorantes Gladis, Dr. Arteaga. Troncoso Gabriel, Dra.
Rivera Blanca. , }

2.1.4. Revisores: Dr. Ledesma.-Feret Jorge A., Dr..-Zavala Arenas.Jesus A_, Dr. Quintero Aguirre
Eduardo. -

2.1.5. Dictamen: se acepia, pero amerita modificaciones metodolégicas importantes, se da
plazo de-2 semanas a los investigadores para realizarlas; se asigna nimero-de registro CLIS
3701-001-05'y se solicta registro delegacional:

2.2.1 Fecha.de-asignacién: 12.01.05

2.2.2 Titulo: “Frecuencia de microorganismos en mujeres en edad fériil con vuivovaginitis
embarazadas y no-embarazadas”.

2.2.3 Autores: Dra. Rosales Sdnchez Patricia, PSS LBC Loyola Carmona Mariana.

2.2 4Revisores: LE Varela Veldsquez Ma. Elena, Dra. Romero Toledo Rosa Ma_, Dr. Quintero
Aguirre Eduardo.

2.2.5 Dictamen: se acepta con modificaciones, se asigna numero de registro CLIS 3701-002-05
y se solicita registro delegacién al9+.
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2.3.3 Aulores: Dr. Pefa tstévez Victor, Di. Antunez 3ii Flavio Tulio, Dra. Ramar2 72220
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tvid.
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23 4 Reviseres. Dr. Ledesma Feret Jorge A, Dr. Quintero Aguirre Sduardo.:
2.3.5 Dictamen: se acepta con modinicaciones. se asigna numars 42 regisuo LIS 3701-0C2-05
v se solicita reqistro deiagacional

2 4.1 Facha de asignacign: 2001 05

2.4.2 Titulo: "Concordancia giagndstica chinico-paloidgica del tumor Phylioldes en @i 11GZ 1-A
“Venados®.

2.4.3 Autores: Dr. Pafda.Estévez. Victor, Dr. ‘Pérez. Reyes Roberto, Dra. Romero Toleds Rosa
Ma.

2.4 4 Revisores: Dr. Ledesma Feret Jorge A, Dr. Zavala Arenas Jests A., Dr. Vaiencia Zscobar
Francisco J. :

2.4.5 Dictamen: se acepla con modificaciones, se asigna nimero de-registro CLIS 3701-354-05
y se solicita registio delegacional.

3 SEGUIMIENTO.

Sa concluyeron los protocolos.

“Sobrevida del paciente con soporte ventiiatorio mecanico en el sarvicio de Medicina interna
del HGZ 1-A". /Registros; CLIS 3701-013-04, Deleg.: 2004-3701-0013).

“Cobrevida del paciente sujeto a RCPren el servicio de Medicina Imtema det HGZ 1-A™
(registros: CLIS 3701-014-04, Deleg.: 2004-3701-0014),

“Funcvionalidad del primer catéter de didiisis paritoneal en pacienies del sarvicio de Medicina
interna del HGZ 1-A” {Registros: 3701-615-04, Deteg.: 2004-3761-0015).

4. ASUNTOS GENERALES.

Se solictta ka participacidn de fa UTIA para-el protocolo “Evaluacidn de indicadores de calidad
de ia alencidn médica en la unidad de terapia intensiva. Estudio multicéntrico” (Registro
Comisidn nacional de. Investigacidn Cientifica: 2004-3601-0063), para-el que sefiala el Dr.

Varncia jofe de UTIA, gua no haly inconvenicnie en paiticipar.

Se. presentd.un trabaio de invesligacidn, observacional, con parficipacién de la Colordinacidn
de Calidad ¢ iniciativa privada (Laboratorio Baxter), metodologicamente incorecto, sin aiitores,
sin investigador clinico por parte de.la Unidad,- sin registro del CL!S, informandose en dicha
sesién que el trabajo se habfa autorizado por el Comité de Calidad. Solicitaremos al Comité de
Calidad que informe porqué se autorizd realizar la investigacion en la unidad sin el aval legal
del Comité de-investigacion y:Elica local. Con los datos presentados no se puede sustentar el
programa tan extenso y preciso derivado, por lo que durante la mencionada sesidn se hizo el
seftalamiento a la Coordinacion de ('Zalidad

Sin-ofro-asunte-que-tratar se-levanta.la sesidn y.se ~*a para proxima reunidn
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INTRODUCCION.

TUMOR PHYLLODES.

Tumor Phyilodes es un tumor exclusivo de la mama y representa el tumor estromal mas
frecuente de la mama (0.3 a 0.9% de todos los tumores de mama) (1,9), descrito por
primera vez por Chelius en la década de 1820 pero fue hasta 1838 cuando fue
caracterizado como una entidad clinico patolégica, no hay evidencia del cambio en el
curso de la enfermedad en los ultimos 160 afios y la cirugia continua siendo el tratamiento
principal, aun siendo subdiagnosticado por patologos y subtratado por cirujanos(10). Es
un tumor bifasico compuesto por elementos epiteliales benignos con un estroma celular
fusiforme. Son bilaterales en el 2.5% y rara vez multiples, ocurre en menos de 2% de
prepuberes (9) o varones (13) y 60 a 65% son premenopdusicas y la edad media de
presentaciones es de 45 anos su maxima incidencia es entre el grupo de 30 a 60 afios
(1.9), el 12.5 % tienen historia de fibroadenoma y 20% tienen fibroadenomas en forma
concomitante. Histopatologicamente representan un espectro que va desde benigno con
un riesgo de 21% de recurrencia local hasta maligno de alto grado con un 25% de
incidencia de metastasis (1). Existen pocos casos de tumor phyllodes de manera
concomitante (2) y no se han identificado sindromes familiares o alteraciones
citogenéticas caracteristicas, aunque en estudios recientes se ha asociado por ganancia
en 1g como una anormalidad frecuentemente encontrada (12). La organizacion mundial
de la salud define tres tipos de tumor Phyllodes: benigno, de bajo grado (Borderline) y de
alto grado que se estima en un 25% (1).

MANIFESTACIONES CLINICAS.

La manifestacion mas frecuente es un tumor palpable, bien circunscrito, lobulado y
de consistencia firme de caracteristicas similares al fiboroadenoma, suele presentarse a
una edad media de 47 afios (rango de 21-85), con duracion de los sintomas de 34.3
meses (rango de 2 a 121), en 43% se reporta crecimiento rapido, en 62.5% se encontro
en lado derecho(1). La secrecidn por el pezdn es inusual, la piet que cubre al tumor puede
estar adelgazada, con venas dilatadas, brillante, eritematosa y en ocasiones, se ulcera
por isquemia mas que por infiltracion tumoral. Pueden ocurrir metastasis ganglionares en
menos del 2% el predictor mas relevante de metastasis es un sobrecrecimiento estromal,
el grado de actividad mitética, pleomorfismo nuclear, margenes infiltrantes asi como
necrosis y tamano del tumor (3) aungue 17% padecen adenomegalias reactivas.

La mamografia no distingue entre este y un fibroadenoma o hasta quistes en
mujeres premenopausicas, los hallazgos hacen pensar en un tumor benigno, una lesién
de mayor densidad, bien circunscrita, con frecuencia rodeada de un halo claro, sin datos
de retraccion del parénguima o estroma mamario, por USG se muestra una estructura
bien delimitada de bordes nodulares, pero regularmente bten circunscrita y separada del
tejido mamario que lo rodea, en ocasiones se aprecian espacios quisticos.



ANATOMIA PATOLOGICA.

Macroscopicamente parece encapsulado, con superficie lisa y se separa con
facilidad del tejido adyacente. Al cortario es blanco grisaceo, tiene cavidades que contiene
liquido parecido a jugo de uva. Los tumores grandes son propensos a hemorragia y
necrosis. Desde el punto de vista histoldgico, el tumor esta compuesto de manera
predominante por un estroma mas celular que los fibroadenomas y por espacios con
epitelio ductal benigno. El estroma varia histolégicamente de benigno a maligno. El
estroma maligno es anaplasico y muestra mucha actividad mitética. Tambien puede
presentar metaplasma ¢sea, condroide y liposarcomatosa (4). Los bordes infiltrantes
indican agresividad biolégica. El crecimiento estromal excesivo también es un fuerte
indicio de malignidad. La ploidia puede ser un indicador del curso clinico.

Los tumores se clasifican segun Treves y Suderland en benignos y malignos;
Norris y Taylor en bajo y aito grado Pietruszka y Barnes agrego una categoria de grado
intermedio (5,6) y Azzopardi y Salvadori en benigno, limitrofe y maligno segun criterios
los criterios que incluyen bordes infiltrantes o empujantes en bordes tumorales,
crecimiento de los componentes del tejido conectivo con diferenciacion sarcomatosa,
mitosis por campo de alto poder y atipia celular (2).

El valor pronostico de la inmunohistoquimica es habitualmente limitado al
carcinoma, existen algunos reportes que analizan estos marcadores en el tumor phyllodes
como el factor basico de crecimiento de fibroblastos (bFGF), Urokinasa, Ki67, p53, y
densidad de microvasos {5) se ha probado la correlacién entre p53 y tumor phyllodes
maligno para diferenciarlo de fibroadenoma (8,11), este tumor tiene cantidades
importantes de receptores hormonales, principalmente para progesterona (2).

DIAGNOSTICO.

Para el diagnostico se debe evaluar las dimensiones del tumor primario, bordes,
infiltracion o ulceracion de la piel, fijacién a pectoral mayor o pared torécica, secrecion por
el pezon y sitio de la mama afectada asi como la zona linfoportadora en busca de
adenopatias.

El diagnostico definitivo de tumor phyllodes y su clasificacién como benigno,
maligno o limitrofe se obtiene con estudio histopatoldgico, segin Salvadori y col. La
biopsia con aguja fina es inadecuada o indeterminada en el 86% de los casos (2) la
biopsia con Tru Cut tiene un valor predictivo negativo de 93% y valor predictivo positivo de
83%(7) con un diagnostico correcto en el 90% de los casos (2).

En cuanto al diagnostico diferencial, el fibroadenoma, un tumor benigno,
especialmente en su variedad gigante, es la afeccion que mas se confunde con el tumor
phyllode, ademas hay que tomar en cuenta procesos infecciosos, necrosis grasa, el
cancer epitelial y otros sarcomas primarios o metastaticos de la mama.



ESTADIFICACION.

No existe estatificacion para el tumor phyllodes de mama.

TRATAMIENTO.

La escisidn quirurgica amplia es ef Unico tratamiento que ofrece curacién, la
extensién de la cirugia depende de la clasificacion histolégica, dimensiones del tumor y la
relacion def tamafio de ta mama y el tumor, la mastectomia total se indica cuando el
tamano tumoral no permite margenes adecuados de resecciéon con un buen resultado
cosmético asi como en los tumores recurrentes, algunos autores recomiendan
mastectomia total en tumores malignos o limitrofes independientemente de su tamano.

La diseccidén axilar solo se indica cuando hay metastasis comprobadas, las
recurrencias locales se tratan mejor con mastectomia, cuando existen metastasis la
supervivencia casi siempre es menor de 2 anos, siendo los sitios mas frecuentes los
pulmones, hueso, tejidos blandos, cerebro y érganos intrabdominales. La radioterapia
adyuvante no ha demostrado incrementar el control local, pero podria mitigar los sintomas
locales, la hormonoterapia no tiene ningun efecto al igual que la quimioterapia.

PRONOSTICO.

La supervivencia a 5 afios es de 95.7% para tumores benignos, 73.7% para los
limitrofes y de 66.1% para los malignos {(2). La recurrencia local y metastasis se han visto
relacionadas con el tamafo del tumor y los margenes quirlrgicos, siendo importante una
reseccidn quirurgica completa o una mastectomia de ser necesario como tratamiento
primario en los tumores de alto grado (1,6).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. (Justificacion)

El diagnostico de tumor phyllodes es basicamente basado en aspectos clinicos, el
fibroadenoma, un tumor benigno, especialmente en su variedad gigante, es la afeccién
que mas se confunde con el tumor phyllode, ademas hay que tomar en cuenta procesos
infecciosos, necrosis grasa, el cancer epitelial y otros sarcomas primarios 0o metastaticos
de la mama.

La mamografia no distingue entre este y un fibroadenoma o hasta quistes y la
manifestacion mas frecuente es un tumor palpable, bien circunscrito, lobulado y de
consistencia firme caracteristicas similares al fiboroadenoma. El diagnostico definitivo de
tumor phyliodes y su clasificacion como benigno, maligno o limitrofe se obtiene con
estudio histopatolagico. En el presente protocolo de investigacién busca establecer la
prevalecia y hallazgos entre el diagnostico clinico preoperatorio y el diagnostico

histopatoldgico en el Hospitai General de Zona 1A Venados en 10 afios.




OBJETIVOS.
1. Establecer cual es la prevalecia del Tumor Phyllodes en el Hospital
General de Zona 1A Venados en 10 afios.
2. Conocer los hallazgos clinicos, diagndsticos e histopatolégicos.

3. Conocer la distribucién en la poblacion.

EXPECTATIVA EMPIRICA.

El diagnostico del Tumor Phyliodes es dificil ya que el diagnostico es clinico y
muchas veces se confunde con lesiones benignas y malignas. Se espera determinar cual
es la prevalecia y hallazgos clinicos y patologicos de los tumores en un periodo de

10 anos.
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PROGRAMA DE TRABAJO.

1.

Criterios de Inclusion: Todas las pacientes diagnosticadas como tumor phyllodes y
llevadas a cirugia con posterior diagnostico histopatolégico entre el 01 de enero de
1993 a 31 de diciembre del 2003.

Criterios de Exclusién: Pacientes sin registros completos en patologia.

Poblacion: Todas las pacientes diagnosticadas como tumor phyllodes entre el 01
de enero de 1993 a 31 de diciembre del 2003 en el Hospital General de Zona 1A
Venados.

Se obtiene informacién de libretas de consulta diaria y programacién quirdrgica del
servicio de oncologia quirurgica para obtener las pacientes con diagnostico de
tumor phyllodes entre el 01 de enero de 1993 a 31 de dicieﬁbre del 2003.

Se compara el diagnostico clinico preoperatorio con el diagnostico patoidgico
utifizando las libretas de registros del servicio de Patologia el Hospital General de
Zona 1A Los Venados.

Revision de los expedientes de las pacientes diagnosticadas como tumor
phyllodes y flevadas a cirugia con posterior diagnostico histopatolégico entre el 01
de enero de 1993 a 31 de diciembre del 2003.

Se registra la informacién en tablas de Exce! incluyendo nombre, edad, numero de
afiliacion, diagnostico preoperatorio, diagnostico histopatolégico y procedimiento

realizado.
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METODOLOGIA.

1. DISENO DEL ESTUDIO:
Transversal, Comparativo, retrospectivo.

2. UNIVERSO DE TRABAJO:
Todas las pacientes diagnosticadas como tumor phyllodes entre el 01 de
enero de 1993 a 31 de diciembre del 2003 en el Hospital General de Zona
1A Venados.

3. VARIABLES:

VARIABLE INDEPENDIENTE:

Edad de las pacientes con diagnostico de tumor Phyllodes diagnosticados en

patologia.

TIPO DE VARIABLE:

Cualitativa.

CATEGORIA DE VARIABLE:

Edad en afios.

VARIABLE DEPENDIENTE:

Tumor Phyllodes su diagnostico preoperatorio y por patologia asi como grado.

VARIABLE OPERACIONAL:

Diagnostico clinico y patolégico de tumor phyllodes de mama por revision de

libretas preoperatorios y libretas de patologia.

TiPO DE VARIABLE:

CUALITATIVA.

4. SELECCION DE LA MUESTRA:

Muestra no probabilistica en que se revisan los archivos de reportes

12



histopatoldgicos de todos los pacientes con diagnostico de tumor phyliodes
de mama en un periodo de 10 afos.
5. CRITERIOS DE SELECCION :
CRITERIOS DE INCLUSION:
Todas las pacientes diagnosticadas como tumor phyllodes y llevadas a cirugia
con posterior diagnostico histopatoldgico entre el 01 de enero de 1993 a 31 de
diciembre del 2003.
CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes sin registros completos en patologia.

6. PROCEDIMIENTOS.

Se obtiene informacién de libretas de consulta diaria y programacion quirirgica
del servicio de oncologia quirurgica para obtener las pacientes con diagnostico
de tumor phyilodes entre el 01 de enero de 1993 a 31 de diciembre del 2003.
Se compara el diagnostico clinico preoperatorio con el diagnostico patolégico
utilizando las libretas de registros del servicio de Patologia el Hospital General
de Zona 1A Los Venados.

Revisién de los expedientes de las pacientes diagnosticadas como tumor
phyllodes y llevadas a cirugia con posterior diagnostico histopatologico entre el
01 de enero de 1993 a 31 de diciembre dei 2003. Se registra la informacion en
tablas de Excel incluyendo nombre, edad, numero de afiliacion, diagnostico

preoperatorio, diagnostico histopatoldgico y procedimiento realizado.
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ANALISIS ESTADISTICO.
Posterior a captar la informacion los datos se agrupan por frecuencia y

patologia se describen y se presentan en graficas.

CONSIDERACIONES ETICAS.
El desarrollo del estudio no implica riesgo sobre las pacientes.
Se mantendra el anonimato y confidencialidad de las pacientes estudiadas y de los

medicos tratantes.

RECURSOS PARA EL ESTUDIO.
1. HUMANOS:
Medico residente, médicos asesores del estudio, medico patologo.
2. MATERIALES:
Hojas de papel, lapices, boligrafos, computadora, impresora, laminillas,
microscopio.
3. FINANCIEROS:

Los del investigador.

14



RESULTADOS.

Se recolectaron un numero de 43 pacientes en las libretas de programacion
quirargica con diagnostico clinico preoperatorio de tumor phyllodes en el
periodo de 10 afios sometidas a cirugia con estudio transoperatorio, con
diagnostico definitivo de tumor phyllodes en 15 pacientes (tabla2), 11 pacientes
con carcinoma, 10 pacientes con fibroadenoma, una con lipoma, y seis
pacientes sin diagnostico en patologia (tablat).

De las 15 pacientes con diagnostico confirmado en patologia de tumor
phyllodes se revisaron los expedientes encontrando solamente los de diez
pacientes donde se evidencio un diagnostico clinico en 5 pacientes, 4 apoyado
con biopsia con aspiracién con aguja fina, y en dos con estudio de mamografia
(Tabla 3).

La edad media de fas pacientes fue de 42.6 afios, con una edad maxima de
55 y una minima de 30 afos, el tamafo medio fue de 49mm en su didametro
mayor, solo se reporto una recidiva, en dos pacientes reportaron tumor
phylloides maligno.

El procedimiento realizado fue mastectomia simple en cuatro pacientes,
mastectomia radical modificada en una y tumorectomia en cinco pacientes y en

el resto no se conté con la informacion

15



DISCUSION.

En el actual estudio de investigacién apreciamos en comparaciéon con la
literatura(1,9), que la edad promedio de presentacién del tumor phyllodes fue
de 45 anos en la literatura y en el estudio de 42.5 afios, no se reporto en
hombres ni en puberes o prepuberes, siendo su presentacion de menos del 2%
en la literatura(9,13), el diagnostico suele ser clinico y se apoya con BAAF y
hallazgos de mastografia, en el hospital no se cuenta con el recurso de
marcadores inmunohistoquimicos, y el diagnostico preoperatorio continua
siendo clinico de igual manera encontrando un 32.5% de paciente con
diagnostico preoperatorio que coincide con el histopatolégico. El diagnostico
diferencial de igual manera como lo reportado en la literatura (10), son el
fioroadenoma y el Ca de mama, representando el 23.2% y 252%
respectivamente en el diagnostico preoperatorio de tumor phyllodes de nuestra
poblacién siendo los principales diagnésticos diferenciales, el tratamiento
otorgado fue asi mismo similar y dependiendo del tamaro del tumor asi como
el diagnostico patoldgico de tumor phyllodes maligno, se presento solo una
recidiva local en una paciente y en ninguna se reporto metastasis estando libre

de enfermedad hasta el momento del estudio.
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CONCLUSIONES.

En este estudio de investigacion encontramos que existen aspectos similares a
los publicados en la literatura medica (1,9,10) como su diagnostico que
principaimente es clinico y dificil de realizar un diagnostico diferencial por lo
que es frecuente que se confunda con otras patologias siendo las principales
las de fibroadenoma vy la de cancer de mama, en este analisis se encontré un
32.5 % de pacientes con diagnostico clinico que se comprobé por patologia,
es posible apoyar el diagnostico con estudios de imagen como la mastografia y
procedimientos como la biopsia con aguja fina aunque no se consideran estos
meétodos como goldstandard, la distribucién en la edad es similar asi como el
grupo de poblaciéon siendo predominantemente muj'eres premenopausicas
alrededor de los 45 afios de edad(1,9), encontrando en este estudio que en €l
hospital de zona 1 A Los Venados es similar la distribucidén en la grupo, edad,
diagndsticos diferenciates y tratamiento en lo encontrado en la literatura

medica(1,10,11).
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