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IV.RESUMEN

Objetivo: Realizar una descripcidén de los factores prondsticos de las pacientes con
cancer de mama pertenencientes al programa de gastos catastroficos del Hospital
Juarez de México, asi como determinar la edad de aparicion y el estadio clinico mas
frecuente en esta poblacion. Describir el manejo oncolégico y el estado actual de
estas pacientes, ademas se realizO una comparacion entre las variables para
determinar si estas se comportaban como un factor de riesgo o confusor para el
estadio clinico.

Material y Métodos: Se trata de un estudio observacional, de tipo transversal . Se
revisaron los expedientes de los casos de cancer de mama pertenecientes al programa
de gastos catastroéficos de 2007 a diciembre de 2010.

El analisis descriptivo se realizé de acuerdo con la escala de medicion de las variables;
para las cualitativas frecuencias simples y porcentajes. Para las cuantitativas medidas
de tendencia central y de dispersion, de acuerdo con el tipo de distribucion (con o sin
distribucion normal). Para conocer si los datos se comportaban de forma normal se
utilizé la prueba de Kolmogorof-Smirnoff . Se utilizd el programa estadistico SPSS
version 17 para todos los analisis.

Resultados: El estudio fue integrado 303 pacientes atendidas en el hospital Juarez de
México, por el servicio de Oncologia del ano 2007 al afo 2010. La edad de las
pacientes fue en promedio de 51.4, la edad mas frecuente de aparicion fue 46 anos.
Hasta el 78% de los casos fueron diagnosticados en estadios avanzados o no
clasificables, el tratamiento inicial mas frecuentemente realizado fue con quimioterapia
neoadyuvante (17%). La busqueda de diferencias entre las variables estudiadas de
acuerdo al estadio clinico de los pacientes nos permitid observar que no habia
diferencias entre el estadio clinico y ninguna de las variables estudiadas, excepto para
el caso de la presentacion de ganglios positivos obtenidos de las mastectomias los

cuales son esperados en los estadios localmente avanzados.
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V.ANTECEDENTES

El cancer de mama es el tumor maligno mas letal en las mujeres de todo el mundo. En
el 2008 aproximadamente 1.4 millones de mujeres fueron diagnosticadas con este
cancer y se registraron 460 000 muertes por esta causa en el mundo.(1)

De estas aproximadamente 45 000 fueron diagnosticadas en Europa con 140 000
muertes, mientras que en Africa se diagnosticaron 68 000 mujeres con la enfermedad y
37 000 muertes.(1)

En Estados Unidos se estima que alrededor de 3 millones de mujeres tienen el
antecedente de un cancer de mama invasor y alrededor de 226 870 mujeres seran
diagnosticadas en el 2012 (2). En general el cancer de mama es mas frecuente en
paises desarrollados excepto en Japon, también se han observado altos porcentajes
en sudamerica principalmente Uruguay y Argentina, mientras que los porcentajes de
América central y el este de Europa son intermedios. (3)

En México, con una poblacion un poco mayor de 100 millones de habitantes, el cancer
de mama es uno de los desafios mas importantes para la salud de la mujer adulta. (4)
Esta neoplasia habia ocupado histéricamente el segundo lugar de mortalidad por tumor
maligno en la mujer, siempre precedido por el cancer cervicouterino hasta el afio 2006,
cuando lo desplazé para ocupar el primer lugar como causa de muerte por cancer. (5)
Con base en los datos del Registro Histopatolégico de Neoplasias en el afio 2003 se
notificaron 12 952 casos nuevos de cancer de mama en México, de los cuales solo 464
(4%) se registraron como carcinoma in situ o etapa 0. (6)

Actualmente esta afeccidon en nuestro pais es mas importante en el norte y en el
centro, con tasas menores en los estados del sur; sin embargo aun en los estados con
niveles socioecondmicos mas bajos se presenta una transicidn epidemiologica con
enfermedades no transmisibles ubicadas entre las principales causas de mortalidad,
entre ellas destaca el cancer de mama.(7) Asi como en el resto del mundo , el nUmero
de casos y la tasa de mortalidad se elevan con la edad, de manera que este es el
factor de riesgo mas importante para el desarrollo del cancer de mama en las mujeres.
Existen informes que sugieren la existencia de un patrén de incidencia del cancer de
mama en México a una edad mas temprana, con un porcentaje de casos mayor en las

mujeres menores de 50 anos, lo cual contrasta con los registros de Estados Unidos y
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Europa, primordialmente después de la menopausia en el grupo de mujeres de 50 y
mas anos. Esto debido a que la distribucion de edad es diferente en nuestra poblacion,
ya que incluso en la transicion demografica la poblacién mexicana es relativamente
joven.(5) En México hasta el 40-50% de las pacientes con cancer de mama son
postmenopausicas, el 74% tienen menos de 2 hijos y mas del 70% nunca han utilizado
anticonceptivos orales.(11)

El diagndstico del cancer de mama en nuestro pais es evidentemente tardio, asi lo
refleja el Sistema de Informacion de Cancer de la Mujer (SICAM) en donde de 2003 a
2008 el porcentaje de diagnéstico al estadio es el siguiente: EC 0 y |, 9.2%; estadio I,
32.8%; estadio lll, 30%; estadio IV; y no clasificable, 20.6%, lo que significa que el
90.8% de los cancer se diagnostica en etapas tardias o no clasificables, lo que se
relaciona de manera directa con una evolucion clinica menos favorable.(9)

El estudio de los factores relacionados con el pronéstico de la enfermedad ha
enfatizado la importancia de las caracteristicas celulares y demograficas en la
supervivencia y mortalidad de las mujeres con cancer de mama. (9)

Las caracteristicas anatomopatoldgicas del cancer de mama han permitido evaluar su
comportamiento bioldgico, dentro de las caracteristicas evaluadas con mas frecuencia
incluyen la estirpe histologica, la cual es un excelente indicador de supervivencia
debido a su comportamiento bioldgico.(9) Entre el 25 y 30% de los carcinomas
mamarios muestran caracteristicas histolégicas que permiten subclasificarlos como
lesiones de buen prondstico, siempre y cuando estas caracteristicas se encuentren
presentes en al menos en el 75% del mismo. El grado histolégico de diferenciacion es
una caracteristica celular que gracias a sus cambios morfolégicos (tamafio,
hipercromasia, pleomorfismo) permite establecer criterios de proliferacion tumoral; por
lo que tumores apenas diferenciados representan menor sobrevida y mayor
recurrencia que los bien diferenciados, esta importancia se extiende para decidir su
tratamiento con manejo adyuvante de acuerdo a los resultados de la biopsia o
espécimen quirurgico.(9)

El tamano tumoral y el estatus ganglionar axilar son factores prondsticos
estrechamente correlacionados e independientes. El aumento del tamafo tumoral se
relaciona directamente con peor sobrevida, independientemente del estado ganglionar.

Un tumor de hasta 1 cm tiene una tasa de sobrevida e intervalo libre de enfermedad
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semejante a los tipos histoldgicos especiales de buen prondstico. La sobrevida a 5
afos declina progresivamente con el aumento del numero de ganglios afectados. Entre
el 25y 30% de pacientes con carcinoma limitado a la mama fallecen por la enfermedad
frente al 50-75% de las que tienen ganglios axilares metastaticos.(10)

El desarrollo de las técnicas inmunohistoquimicas ha permitido cuantificar
determinados factores por métodos morfolégicos, conservando la arquitectura y
caracteristicas de la lesidon. La determinacién de receptores hormonales (estrogenos y
progesterona) en las células neoplasicas mamarias es un método que valora la
diferenciacién tumoral y es un factor prondstico y predictivo en relacién al manejo
adyuvante con tamoxifeno.(10)

La sobre expresién inmunohistoquimica de la proteina c-erB2 es muy especifica
cuando es negativa o fuertemente positiva, se encuentra presente en el 20-30% de los
canceres de mama, tiene valor predictivo, relacionandose con alto grado histologico ,
baja supervivencia y mala respuesta a los tratamientos hormonales. (10) En un estudio
de biomarcadores en la poblacién hispana en el cual se evaluaron 2074 pacientes,
57% presentaron tumores con receptores positivos, 20% presentaron tumores Her2
positivos y el 23% tuvieron tumores triple negativos. La prevalencia de tumores triples
negativos en este estudio fue mayor que la reportada en pacientes blancas (10-13%) y
similar a la mostrada en varios estudios de pacientes hispanas, cuya proporcion de
tumores triple negativos va entre el 17 y 30%, mientras que la distribucion de tumores
Her2 positivo es uniforme.(12)

En la enfermedad metastasica, la expresion de Her2/neu es un predictor de la
respuesta del paciente al Trastuzumab, en donde el 4% de los pacientes tienen
respuesta completa, 17% tienen una respuesta parcial y el 30% tienen una respuesta
estable.

A pesar de la importancia clinica para la determinacion de los receptores hormonales y
HERZ2, su disponibilidad y calidad no se encuentra al alcance de muchos centros de
tratamiento del cancer en este pais. Otros métodos para la evaluacién genética del
tumor como Oncotype o Mammaprint generalmente no se encuentran disponibles para
las pacientes con cancer de mama mexicanas y se encuentran mas frecuentemente en

Hospitales privados.(11)
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En cuanto al tratamiento locorregional del cancer de mama tanto la mastectomia y la
cirugia conservadora de la mama y radioterapia son los tratamientos estandar(13).
Desde 1990 cuando los Institutos Nacionales de salud establecieron a la cirugia
conservadora como manejo para el cancer de mama, esta se ha realizado mas
frecuentemente y las mastectomias solo se reportan en un 37% de los casos.(14) A
diferencia de los paises con menos recursos en los cuales los tumores se diagnostican
en estadios mas avanzados y también el recurso de la radioterapia se encuentra poco
disponible.(11)

Durante los ultimos 20 afos la disecciéon de ganglios linfaticos axilares ha sido
reemplazada por la biopsia del ganglio centinela, debido a la reduccion de la morbilidad
con este método, se reportan sensibilidades mayores al 90% y valores predictivos
positivos de mas del 95%, por lo cual es el método de eleccién para la estadificacion
de la axila clinicamente negativa, sin embargo en México este procedimiento tampoco
se encuentra al alcance de todos los hospitales, ya que se requiere de infraestructura
especial para realizarlo, asi como patélogos adiestrados en la evaluacion del ganglio
centinela.

En cuanto al manejo sistémico del cancer de mama contamos con la quimioterapia, la
cual reduce la mortalidad en un 6-10%, mientras que el tamoxifeno adyuvante reduce
la mortalidad un 6-13%, cuando se combinan con los programas de tamizaje, se logra
una disminucion de la mortalidad del cancer de mama en un 25-38%.

En términos de finanzas, para proporcionar el tratamiento de los casos detectados, los
sistemas de seguridad social en México cubren aproximadamente del 40 al 45% de la
poblacion y el manejo del cancer se incluye en estos servicios, esta atencion se
encuentra restringida a aquellos trabajadores en el sector formal de la economia. El
resto de la poblacién acudira a los servicios publicos de la secretaria de salud y otra
proporcion de la poblacion principalmente la no asegurada, pagara por lo servicios en
el sector privado.(4)

Una iniciativa politica clave fue la reforma y la legislacion de 2003 que cred el Seguro
Popular de Salud. (8) Esta iniciativa incluyé un aumento sustancial del financiamiento y
ofrecio proteccion financiera a todas las familias que no contaban con seguridad social,
con énfasis particular en los sectores mas pobres de la poblacion. La introduccién del

seguro popular de salud se lleva a cabo a lo largo de 7 afos y ha cubierto de manera
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gradual a toda la poblacion sin acceso a la seguridad social y ha ampliado el paquete
de enfermedades y servicios cubiertos. A principios de 2007, el tratamiento de cancer
de mama, incluidos servicios diagndsticos y medicamentos, se incorporé al Fondo para
la proteccion contra Gastos Catastroficos del Seguro popular de Salud. En
consecuencia cualquier persona diagnosticada con cancer de mama a partir de dicha
fecha, al margen de su situacion de ingreso y empleo, tiene ahora el derecho de recibir
atencion médica integral con fondos publicos. Esta iniciativa politica garantiza un
derecho social, pero todavia se encuentra en sus primeras etapas de implementacion.
Actualmente no todas las mujeres tienen acceso a estos servicios, dado que todavia
existen barreras importantes de lado de la oferta y la demanda, lo que convierte a la
educacioén y la concientizacion en elementos de particular importancia para garantizar

su aplicacion.(7)
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VI.PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los factores prondsticos de las pacientes con cancer de mama son las caracteristicas
clinicas e histopatoldgicas del tumor determinantes que impactan en la sobrevida del
paciente. Las caracteristicas celulares con mas frecuencia incluyen la estirpe
histoldgica, el grado histologico, el estado ganglionar y de los receptores hormonales
asi como del Her2-neu.

En este estudio se busca determinar los factores prondsticos de las pacientes con
cancer de mama del Hospital Juarez de México que pertenecen al programa de gastos

catastroficos, evaluar su manejo, y el estado actual de las pacientes.
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VII. JUSTIFICACION

Es importante analizar los factores prondsticos de las pacientes con cancer de mama
pertenecientes al programa de gastos catastroficos del Hospital Juarez de México,

evaluar su manejo, el estado actual y compararlo con lo reportado en la literatura.
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VIIl. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cuales son los factores prondsticos mas importantes de las pacientes con cancer de
mama del programa de Gastos Catastréficos del Hospital Juarez de México, como ha

sido su manejo y su evolucion?

IX. OBJETIVO PRINCIPAL

Describir los factores pronésticos de las pacientes con cancer de mama del Hospital

Juarez de México dentro del programa de Gastos catastroéficos.

Objetivos secundarios

* Determinar la edad de presentacidon del cancer de mama en nuestra poblacién

* Determinar el estadio clinico al diagnostico de nuestra poblacion

* Evaluar el manejo oncoldgico establecido y compararlo con lo reportado en la
literatura

* Conocer el estado actual de las pacientes
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X. HIPOTESIS

Las Mujeres con cancer de mama del Programa de Gastos Catastroficos del Hospital
Juarez de México presentan factores prondsticos similares a los descritos en la

literatura en paises en vias de desarrollo.
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Xl. MATERIAL Y METODOS

XI1.1 Diseino

Se trata de un estudio observacional, de tipo transversal analitico.

XI.2 Sitio

Se realiz6 en el Hospital Juarez de México, perteneciente a la Secretaria de Salud en

el servicio de Oncologia.

X1.3 Periodo

Se analizaron los expedientes de los casos de cancer de mama pertenecientes al

programa de gastos catastréficos de 2007 a diciembre de 2010

XI1.4 Material

Expedientes clinicos de las pacientes.
Base de datos

Programa estadistico SPSS version 17, para analisis de los datos
X1.4.1 Criterios de seleccion

Inclusion:

Mujeres con diagndstico de cancer de mama

Mujeres pertenecientes al programa de gastos catastréficos del periodo 2007-2010

Exclusion

Pacientes que hayan recibido parte de su tratamiento fuera del Hospital Juarez de

México
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Expedientes incompletos

Expedientes extraviados
Eliminacion
No existieron

X1.5 Métodos

Se realiz6 la evaluacion de los factores prondsticos de las pacientes con cancer de
mama pertenecientes al programa de gastos catastroficos por medio de la revision y

recoleccion de datos de los expedientes clinicos.

X1.5.1 Técnica de muestreo

Se hara un muestreo no probabilistico de casos consecutivos de los afios 2007-2010.

X1.5.2 Metodologia

1. Se realizé una revision de los registros de las pacientes con cancer de mama de
gastos catastroficos para identificar el nUmero de pacientes a evaluar.

2. Se realizé un listado de los casos de gastos catastroficos y el numero de
expediente.

3. Se busco los expedientes clinicos en el archivo clinico del hospital.

4. Se eliminaron los casos que no recibieron tratamiento en la unidad, los que tenian
informacion clinica incompleta y los expedientes no encontrados.

5. Se realizo la captura de las variables clinicas y demograficas de los expedientes en
una hoja de calculo en una computadora personal.

6. Se realiz6 el andlisis de los datos y se elaboraron tablas de frecuencia y graficos

descriptivos.
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X1.5.3 Analisis estadistico

El analisis descriptivo se realizé de acuerdo con la escala de medicion de las variables;
para las cualitativas frecuencias simples y porcentajes. Para las cuantitativas medidas
de tendencia central y de dispersion, de acuerdo con el tipo de distribucion (con o sin
distribucidon normal). Para conocer si los datos se comportaban de forma normal se
utilizé la prueba de Kolmogorof-Smirnoff .

Se utilizé el programa estadistico SPSS version 17 para todos los analisis
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X1 5.4 DESCRIPCION DE VARIABLES
DEFINICION CONCEPTUAL:

Edad: (Del lat. Aetas, -atis).

Tiempo que ha vivido una persona o ciertos animales o vegetales.

Definicion Operacional:

El numero de anos cumplidos, referidos por el paciente desde su nacimiento a la fecha
del diagnostico de cancer de mama.

Tipo de Variable:

Cuantitativa, continua, de razoén.

Unidades de medicion

Anos

Antecedente familiar de cancer de mama

Definicion Conceptual:

Historia familiar de cancer de mama

Definicion Operacional:

Reporte en el expediente de historia familiar de cancer de mama afectada no
relacionadas con el evento oncoldgico actual.

Tipo de Variable:

Cualitativa, nominal dicotomica.

Unidades de medicion

Positivo o negativo

Tipo histologico.

Definicion Conceptual:

Clasificacion histopatologica de los tumores de mama, la cual toma en cuenta las
caracteristicas morfologicas de los tejidos.

Definicion Operacional:

De acuerdo al reporte de la biopsia en la que se realizo6 el diagnostico de cancer de
mama de acuerdo a la clasificacion de la OMS para tumores malignos de mama.
Tipo de Variable:

Nominal, cualitativa, politdmica.

Estado axilar.
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Definicion Conceptual:

Invasién de células tumorales del cancer de mama a los ganglios axilares ipsilaterales
Definicion Operacional:

De acuerdo al reporte del expediente el involucro ganglionar axilar ipsilateral al tumor
de mama previo a cualquier tratamiento y en concordancia por la clasificacion
propuesta por la NCCN

Tipo de Variable:

Cuantitativa.

Unidades de medicion

Nx, NO, N1, N2a N2b, N3a, N3b, N3c

Estadio Clinico

Definicion Conceptual:

Corresponde al estadio clinico de acuerdo a la clasificacion NCCN.

Definicion Operacional:

De acuerdo al reporte del expediente el involucro ganglionar axilar ipsilateral al tumor y
al tamano de éste ultimo previo a cualquier de acuerdo a la clasificacion de la NCCN
Tipo de Variable:

Categorica

Unidades de medicion

EC I-IV
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Xl .RESULTADOS

Componente descriptivo

El estudio fue integrado 303 pacientes atendidas en el hospital Juarez de México, por
el servicio de Oncologia del afio 2007 al afio 2010.

La edad de las pacientes fue en promedio de 51.4 anos de edad con una desviacion
estandar de 12.42 anos, siendo de 26 anos la edad de la paciente mas joven y de 93
anos la edad de la paciente mayor.

La edad mas frecuente en las pacientes fue de 46 anos.

25

-
(54

Frecuencia

20 40 60 80 100
Grafico No.1. Distribucion de la edad en las pacientes analizadas.
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Respecto de los antecedentes heredofamiliares de cancer aqui observamos, que el
9.6% de los casos presentaron antecedente, y el 90.4% no presentaron antecedentes.

Dentro de las pacientes que tenian antecedentes heredofamiliares de cancer, un 38%
presenté cancer de mama en un familiar de primer grado (madre o hermana), un 25%
de cancer de mama en familiares de segundo grado (tias y/o primas), un 3% de los
casos se presentaron en familiares de tercer grado (abuela). Finalmente el

antecedente de cancer de otro tipo se presenté en un 34 %.

Familiar primer grado

38%

Familiar segundo grado
25%

otros tipo de cancer
3%

Grafico No.2. Distribucién del antecedente familiar de cancer en pacientes con cancer

de mama estudiadas.
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De acuerdo al estado clinico de las pacientes, el estadio clinico mas frecuente fue:

Estadio clinico Frecuencia Porcentaje
Temprano 66 22.8
Localmente avanzado 131 42.2
Metastasico 27 8.9
S/C 79 26.1
Total 303 100

Tabla No.1. Distribucidn del estado clinico en pacientes con cancer de mama.

De acuerdo a la clasificacion TNM, la mediana para tumor fue de T3 , la mediana de

los nddulos fue de N1 la mediana de metastasis fue de M1.

T N M

3 1 1

Tabla No.2. Distribucidn del estado TNM en pacientes con cancer de mama.
Segun su clasificacion histopatologica la mas frecuente fue el carcinoma canalicular

infiltrante, seguida por el lobulillar y el mucinoso.

Clasificacion Frecuencia Porcentaje
CCl 235 77.6
CLI 14 4.6
Mucinoso 13 4.6
Otros 41 13.2
Total 303 100

Tabla No.3. Distribucion del diagndstico histopatologico en pacientes con cancer de
mama.

Para los receptores de estrégeno se observé que los valores promedio estos fueron de
66.15 % con una desviacion estandar de 31%.

Se encontré que el 46.18% fueron positivos (40.6 - 51.83 1C 95%).

En el caso de los receptores de progesterona, aqui los valores promedio fueron de
51.81 % con una desviacion estandar de 33%. Se observé que eel 39.2% de los casos
fueron positivos (33.8 — 44.8 IC 95%).
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Para el caso de los HER2 el valor determinado como positivo o +++ se encontré en 46
casos el 15.6% de la poblacion, indeterminado o ++ en 69 casos , el 22.7% y negativo
0 + en 136 pacientes 0 44.4%.

Los valores encontrados para K1-67 aqui el valor medio encontrado fue de 34.04% con
una desviacion estandar de 28.55%. El porcentaje de pacientes con valores por arriba
del 15% fue de 18.6% (15,51 — 23.3 1C 95%).

Respecto a la diseccion de ganglios en las pacientes sometidas a intervencion radical
de la mama encontrando una positividad de ganglios en el 22.2% al presentar al
menos un ganglio positivo.

Un 7% de los pacientes a quienes se les realiz6 el FISH fueron positivos.

De acuerdo al manejo de los pacientes el mas frecuente fue la Quimioterapia seguida
del MRM vy la quimioterapia mas radioterapia. Las mismas frecuencias se presentaron

para el manejo secundario de estas pacientes.

Manejo Frecuencia Porcentaje
QT 76 251
MRM 33 17.1
QT-RT 22 7.2
Otros 148 50.6
Total 303 100

Tabla No.4. Distribucidn del manejo en pacientes con cancer de mama.
El principal esquema de tratamiento fue el (Adriamicina- Ciclofosfamida por 4 ciclos)
ACX4, seguido de la combinacion con (Paclitaxel por 4 ciclos) PX4 y (5 Fluorouracilo-

Adriamicina y ciclofosfamida por 4 ciclos) FACX4.

Esquema Frecuencia Porcentaje
ACX4 30 9.9
ACX4-PX4 25 8.3
FACX4 24 7.9
Otros 224 73.9
Total 303 100

Tabla No.5. Distribucidn del esquema de tratamiento en pacientes con cancer de

mama.
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De las pacientes estudiadas el 9.9% de ellas presentaron diferentes tipos de
recurrencia y dentro de las que presentaron esta recurrencia se presenté a los 5.9
anos en promedio con una desviacion estandar de 18 meses.

De acuerdo al estado actual de las pacientes, observamos que la condicion mas
frecuente en las pacientes fue la PVSA (Paciente viva sin actividad), seguida de la

PPCA (Paciente perdida con actividad) y la PPSA (Paciente perdida sin actividad).

Estado actual Frecuencia Porcentaje
PVSA 130 42.8
PPCA 43 14.1
PPSA 10 3.3
Otros 120 39.8
Total 303 100

Tabla No.6. Distribucién del estado actual de las pacientes con cancer de mama.

Componente Analitico

Para la determinacion de la edad como factor de riesgo o confusor para la modificacion
del estado clinico o la presentacion de recurrencia, encontrando que no presentaron

diferencias ni para el estado clinico ni para la recurrencia.

Variable / edad PRUEBA P
Estado Clinico ANOVA 0.41
Recurrencia T student 0.422

Tabla No.7. Prueba de hipoétesis para la variable edad/estado clinico en pacientes con
cancer de mama.
La determinacion de los valores de los receptores encontrados no encontré diferencias

para los receptores de los receptores.

Variable / Receptor PRUEBA P
Progesterona ANOVA 0.77
Estrogeno ANOVA 0.43
Her2 U de Mann-Whitney 0.110
K1-67 ANOVA 0.71
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Tabla No.8. Prueba de hipoétesis para la variable receptor/estado clinico en pacientes
con cancer de mama.

Para el caso de recurrencia tampoco fue posible identificar diferencias respecto de los

receptores.

Variable / Receptor PRUEBA P
Progesterona T student 0.709
Estrogeno T student 0.729
Her2 T student 0.112
K1-67 T student 0.557

Tabla No.9. Prueba de hipotesis para la variable receptor/recurrencia en pacientes con
cancer de mama.
El antecedente familiar de cancer tampoco presentd diferencias significativas para el

caso del estado clinico.

Variable / AHF PRUEBA P

Primer grado U de Mann-Whitney 0.98
Segundo grado U de Mann-Whitney 0.43
Tercer grado U de Mann-Whitney 0.52

Tabla No.10. Prueba de hipoétesis para la variable AHF/estado clinico en pacientes con
cancer de mama.

En el caso de la recurrencia tampoco observamos diferencias

Variable / AHF PRUEBA P

Primer grado Chi cuadrada 0.43
Segundo grado Chi cuadrada 0.09
Tercer grado Chi cuadrada 0.67

Tabla No.11. Prueba de hipoétesis para la variable AHF/recurrencia en pacientes con

cancer de mama.
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En el caso de ganglios positivos como era de esperarse, si se dio una diferencia

estadisticamente significativa para el caso de el cancer localmente avanzado.

Estado clinico Porcentaje P*
Temprano 19 0.49
Localmente avanzado 61

Metastasis 10

* Chi cuadrada de pearson
Tabla No.12. Prueba de hipotesis para la variable Ganglio positivo/ estado clinico en

pacientes con cancer de mama.

Variables predictoras

Para la construccion de predictores, fueron utilizadas las interacciones entre las
diferentes variables analizadas y se utilizo6 como desenlace el estado clinico y la
recurrencia en las pacientes de acuerdo a un modelo de “Introducir’ para cada modelo
de regresion utilizando las variables que de forma independiente presentaron valores
de p menores de 0.20.

Para el caso de la presentacion de “Cancer temprano” se modelo con las variables,

Her2, Edad, RE y ganglio positivo, sin embargo, ninguna de estas presenté capacidad

predictora.

Modelo P Exp (B)
Her2 0.19 0.46
Edad 0.41 1.03

RE 0.908 0.832
Ganglio positivo 0.604 1.51
Constate 0.606 0.252

Tabla No.12. Regresion logistica para el estado clinico “temprano” en pacientes con

cancer de mama.

Para el caso de “Cancer localmente avanzado” se modelo con las variables Her2,
Edad, RE y ganglio positivo, sin embargo, ninguna de estas present6 capacidad

predictora.
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Modelo P Exp (B)
Her2 0.84 0.901
Edad 0.232 0.951
RE 0.267 5.26
Ganglio positivo 0.366 1.95
Constate 0.71 2.49

Tabla No.13. Regresién logistica para el estado clinico “localmente avanzado” en
pacientes con cancer de mama.
En el caso de “Metastasis” se modelo con las variables Her2, RE y ganglio positivo,

sin embargo, ninguna de estas presentd capacidad predictora.

Modelo P Exp (B)
Her2 0.993 <

RE 0.996 0
Ganglio positivo 0.991 1.21
Constate 0.992 0

Tabla No.14. Regresion logistica para el estado clinico “Metastasis” en pacientes con
cancer de mama.

Finalmente se probd la regresidon para la determinacion de recurrencia, aqui
observamos que tampoco se presentd capacidad de ninguna de las variables de

predecir la recurrencia en las pacientes.

Modelo P Exp (B)
Edad 0.081 0.9

AHF 1 8.29

RE 0.93 1.2

RP 0.88 1.39
Her2 0.76 0.69
K167 0.71 1.01
Ganglio positivo 0.79 0.67
Constate 0.488 28.12

Tabla No.15. Regresion logistica para la recurrencia en pacientes con cancer de

mama.
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Xlll. DISCUSION

De acuerdo a los resultados encontrados en el presente estudio podemos observar
que la presentacion de cancer de mama en el Hospital Juarez de México, es un
padecimiento de la mayor reelevancia que se presenta en una edad muy diversa entre
la pacientes, y si bien la edad promedio de las pacientes estudiadas es la esperada
para este padecimiento, existe una gran cantidad de pacientes jovenes en quienes se
realiza este tipo de atencion. La edad mas frecuente de las pacientes fue 46 anos.
Existen ya informes que sugieren la existencia de un patrén de incidencia del cancer
de mama en México a una edad mas temprana, con un porcentaje de casos mayor en
las mujeres menores de 50 afos, lo cual contrasta con los registros de Estados Unidos
de América y Europa, primordialmente después de la menopausia en el grupo de
mujeres de 50 anos y mas (16).

Los antecedentes heredo-familiares de cancer son relativamente poco frecuentes pues
éstos se presentaron en menos del 10% de los casos estudiados. Aproximadamente el
cancer de mama hereditario se presenta en el 10-15% de los casos. En este caso se
analizdé la frecuencia de la presencia de antecedentes con cancer de mama en
familiares de primero , segundo y tercer grado, asi como el antecedente familiar de
algun otro cancer. Es esperado que el riesgo de cancer de mama se incremente
conforme se incrementa el numero de familiares afectados . El riesgo de presentar
cancer de mama en pacientes con antecedente de otros canceres ha sido reportado,
pincipalmente con un riesgo relativo de 1.5 a 2 con antecedente de cancer de ovario,
también se ha reportado que la historia de cancer de prostata y tiroides confiere
riesgos de cancer de mama de 1.5y 1.7 respectivamente. (17,18)

Asi mismo cabe mencionar que aunque el Hospital Juarez de México es un hospital de
tercer nivel la mayoria de los casos llegan en estadios localmente avanzados 6 no
clasificables (78%). Esto se relaciona con evoluciones clinicas menos favorables, este
porcentaje es mayor que el registrado en Singapur (75.8%) donde no existe un
programa de deteccioén organizado. (19) El diagnostico en etapas avanzadas
seflala una demanda de atencion tardia, asi como problemas en la calidad y
oportunidad del diagnostico y tratamiento del cancer de mama con sintomas clinicos.

Por otro lado, el elevado porcentaje de casos no clasificables evidencia la
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fragmentacion de los servicios de salud y la falta de coordinacion adecuada entre los
diferentes niveles de atencién.(5)

La clasificacion histopatolégica de los tumores de las pacientes corresponde a lo
esperado para el tipo de paciente que es atendido en este hospital, misma situacion se
dio para el caso de los receptores encontrados y el tipo de manejo que se le dio a los
pacientes.

De acuerdo a las caracteristicas de nuestra poblacion con estadios principalmente
localmente avanzados el manejo inicial se realizé con quimioterapia neoadyuvante, la
cual tiene como objetivo disminuir el tamafno del tumor para hacer resecables tumores
irresecables, incrementar el porcentaje de cirugias conservadoras incluso en estadios
localmente avanzados, pero sin duda el objetivo principal de la quimioterapia
neoadyuvante es obtener una respuesta patoldgica completa y de esta manera obtener
informacion prondstica que se reflejara en la sobrevida global y sobrevida libre de
progresion. (20) El principal esquema utilizado en nuestras pacientes fue AC
(Adriamicina 60 mg/m2 y Ciclofosfamida 600 mg/m2 por 4 ciclos) en el 9.9%, seguido
del régimen secuencial con Adriamicina 60 mg/m2 y ciclofosfamida 600 mg/m2 seguida
de Paclitaxel 175 mg/m2 cada 3 semanas por 4 ciclos con el 8.3% de los casos y FAC
en el 7.9% de los casos (5- Fluorouracilo 500 mg/m2, Doxorrubicina 50 mg/m2,
Ciclofosfamida 500 mg/m2 cada 21 dias). Actualmente existen varios estudios que
demuestran el beneficio de agregar taxanos al esquema de neoadyuvancia para lograr
mayor porcentaje de respuestas patoldgicas completas, uno de estos estudios es el
NSABP 27 el cual evalia el administrar un taxano (docetaxel) en esquema
neoadyuvante posterior a la administracion de antraciclinas vs la no administracion y la
administracién de taxanos en forma adyuvante. En este estudio se observd que las
pacientes que recibieron taxano alcanzaron mayor porcentaje de respuestas
patoldgicas completas (26% vs 13%), disminuye el porcentaje de ganglios axilares
positivos (21).

El procedimiento quirdgico mas frecuentemente realizado fue la mastectomia radical
modificada, seguida de la mastectomia total con ganglio centinela, mientras que la
cirugia conservadora y radioterapia se reserva para un pequefio y selecto grupo de
pacientes, esto debido a las caracteristicas de nuestra poblacion. En aquellas

pacientes en las cuales no presentaron respuesta a la quimioterapia, o presentardn
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enfermedad estable su manejo secundario se realizé con quimioterapia y radioterapia
concomitante a base de Mitomicina C y 5 Fluorouracilo.

La quimio-radioterapia concomitante en cancer de mama en el manejo adyuvante se
ha estudiado para no retrasar el control local con la radioterapia y asi disminuir el
porcentaje de recaida local a 5 afios de 16 al 5%. (22,23). Existen algunos estudios
fase Ill que han comparado la quimio-radioterapia secuencial o concomitante con
algunas drogas como mitoxantrona, metotrexate o con taxanos, sin embargo esta
ultima combinacion ha mostrado un incremento en efectos adversos como neumonitis,
por lo cual no se recomienda su uso fuera de protocolos. (24,25).

En el Hospital Juarez de México se ha utilizado la quimio-radioterapia concomitante
con mitomicina-C y 5 FU con respuestas favorables y adecuada toxicidad, la quimio-
radioterapia concomitante es actualmente el estandar de manejo en cancer localmente
avanzado de tumores como esoéfago, cérvix, canal anal y orofaringe.(26)

Las pacientes Her2 positivo recibieron trastuzumab por 1 afo y aquellas pacientes con
receptores hormonales positivos premenopadusicas recibieron tamoxifeno por 5 anos,
los inhibidores de aromatasa son utilizados con menos frecuencia en las pacientes
postmenopadusicas debido a su menor disponibilidad y mayor costo.

La recurrencia de las pacientes se encuentra cercana al 10%, lo que no es valorable
en este tipo de pacientes, ya que en un gran porcentaje, el ingreso de las pacientes al
programa de gastos catastréficos se realizd debido a la recaida y no al diandstico
inicial.

La busqueda de diferencias entre las variables estudiadas de acuerdo al estadio clinico
de los pacientes nos permitié observar que no habia diferencias entre el estadio clinico
y ninguna de las variables estudiadas, excepto para el caso de la presentacion de
ganglios positivos obtenidos de las mastectomias los cuales son esperados en los
estadios localmente avanzados.(11)

El numero de ganglios axilares afectados por metastasis del carcinoma es el factor
pronéstico mas importante en las pacientes con cancer de mama.(27) Las pacientes
sin involucro ganglionar presentan una sobrevida global alrededor del 80-90%
posterior a una mastectomia radical.(28) Si el numero de ganglios positivos

incrementa, la sobrevida global y la sobrevida libre de enfermedad disminuyen.
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Aproximadamente 40-50% de las pacientes con cancer en estadio temprano tendran al
menos 1 ganglio positivo.

Debido a los resultados previos se realizé una busqueda de factores predictores por
medio de una regresion logistica binaria, la cual nos permitiria ver si la concurrencia de
diferentes variables era capaz de predecir el estado clinico del paciente la recurrencia,
sin embargo ninguno de los variables exploradas en los modelos para cada tipo de
estado clinico asi como para la recurrencia dio valores menores de 0.05 por lo que no

fue posible determinar alguna variable predictora en el estudio.
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XIV. CONCLUSIONES

Los tumores localmente avanzados continuan siendo la forma predominante de
presentacion en nuestro hospital.

La mediana de edad es menor a la reportada a nivel nacional

Se encontré que el 46.18% de los tumores son RE+, el 39.2% RP + y 15.6%
son Her 2+++.

El manejo inicial de las pacientes con cancer de mama en el Hospital Juarez de
Meéxico es a base de quimioterapia neoadyuvante con adriamicina y
ciclofosfamida.

El procedimiento quirdrgico mas frecuentemente realizado fue la mastectomia
radical modificada.

Al analizar las variables como factor de riesgo o confusor para la modificacion
del estadio clinico solo se encontrd una diferencia estadisticamente significativa
al evaluar el estado ganglionar con respecto al estadio clinico.

El numero de ganglios axilares afectados por metastasis es el factor prondstico

mas importante en pacientes con cancer de mama.
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