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RESUMEN

TITULO: “ASOCIACION DE CARCINOMA INSITU DE LA MAMA CON EL CARCINOMA
INVASOR Y LOS FACTORES PATOLOGICOS DE MAL PRONOSTICO”

El carcinoma ductal in situ (CDIS), es una neoplasia epitelial maligna no invasora de la mama, que
incluye un amplio grupo de enfermedades, que van desde lesiones bien diferenciados y de bajo
grado, que no ponen en peligro la vida, hasta lesiones de alto grado que pueden asociarse a focos
invasores con potencial metastasico.

El CDIS puede progresar a cancer invasivo de mama si se deja sin tratamiento, aunque la
probabilidad de que esto que ocurre variaria con las caracteristicas del CDIS, incluyendo su
tamafio, grado y si
necrosis esta presente (OMS y la IARC 2002). Los primeros estudios indicaron que la progresion a
invasivo cancer puede ocurrir en 40% a 70% de las lesiones CDIS no tratados, aunque la progresion
puede ser mas probable para los tipos de lesiones detectadas a través de la mamografia de cribado
(que no eran tratadas), debido a sus factores prondstico mas desfavorable (OMS y la IARC 2002).

La tasa de mortalidad especifica por cancer de mama en pacientes con DCIS es sélo del 1% al 2%
0,6-9 La explicacién para la muerte en pacientes con cancer de mama con carcinoma ductal in situ
es que el drea de DCIS que alberga enfermedad invasiva es demasiado pequefo para ser detectado
en evaluacion patoldgica de rutina. El uso de la Diseccion ganglionar de axila no estd indicado en
pacientes con CDIS puro, dada la baja incidencia de metastasis ganglionares y la morbilidad
significativa asociada con este procedimiento.

El CDIS se piensa que es un precursor del carcinoma ductal invasivo basado en estudios
moleculares, epidemioldgicos y patoldgicos. Los margenes quirlrgicos y caracteristicas histoldgicas
se han asociado con un mayor riesgo de eventos tumorales posteriores.

El CDIS se ha convertido en un reto clinico debido a su aumento de la incidencia. De hecho,
se espera que en 2013 se diagnostiquen 54.944 casos segln la Sociedad Americana del
cancer, arriba de 45.900 casos en el 2010, y ahora el CDIS representa aproximadamente
20% de todos los cadnceres de mama.

OBIJETIVOS: Establecer la asociacion entre el carcinoma in situ de la mama con el
carcinoma invasor y los factores patoldgicos de mal prondstico.

MATERIAL Y METODOS: Se realizara un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo y
transversal de las pacientes con cancer de mama con reporte histopatolégico en el
servicio de patologia, del hospital de Ginecoobstetricia niumero 4 “Dr. Luis Castelazo
Ayala”, durante el periodo del 1 de enero del 2010 al 31 de Diciembre del 2013.

TIPO DE ESTUDIO: Observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal.



ANTECEDENTES

El carcinoma ductal in situ (CDIS), es una neoplasia epitelial maligna no invasora de la mama, que
incluye un amplio grupo de enfermedades, que van desde lesiones bien diferenciados y de bajo
grado, que no ponen en peligro la vida, hasta lesiones de alto grado que pueden asociarse a focos
invasores con potencial metastatico (1)

El CDIS se caracteriza histolégicamente por la proliferacion de células epiteliales malignas que
crecen dentro del sistema ductal y no han rebasado la membrana basal. (2) EL CDIS se clasifica de
una manera tradicional en subtipos de acuerdo a su patrdén arquitecténico de crecimiento (solido,
cribiforme, comedocarcinoma, papilar, micropapilar), por el grado tumoral (alto, intermedio y
bajo), por la presencia o ausencia de comedonecrosis, y por las alteraciones genéticas detectadas

(3).

El CDIS puede progresar a cancer invasivo de mama si se deja sin tratamiento, aunque la
probabilidad de que esto que ocurre variaria con las caracteristicas del CDIS, incluyendo su
tamafio, grado y si necrosis esta presente (OMS y la IARC 2002). (4)Los primeros estudios indicaron
gue la progresion a invasivo cancer puede ocurrir en 40% a 70% de las lesiones CDIS no tratados,
aunque la progresion puede ser mas probable para los tipos de lesiones detectadas a través de la
mamografia de cribado (que no eran tratadas), debido a sus factores prondstico mas desfavorable
(OMS y la IARC 2002) (5)

El riesgo de la progresion del DCIS a cancer invasivo puede ser eliminado o reducido en gran
medida por tratamiento, pero si existen factores de riesgo comunes, el CDIS todavia puede ser un
indicador de riesgo para cancer invasivo de la mama contralateral o los canceres que surgen de
forma independiente de los CDIS en la misma mama. Algunos estudios preliminares indican un
aumento de 4 a 12 veces en el riesgo de cancer de mama invasivo en las mujeres con un
diagndstico de CDIS previamente (6).

Tras un diagndstico de carcinoma ductal in situ, la probabilidad de que una mujer sea
diagnosticada con un cancer de mama invasor se encontré que era 5,3% en cinco afios y 10,9% en
10 afios (6). Las mayores probabilidades de cancer invasivo se observaron en las mujeres de menos
de 40 afos de edad al momento del diagndstico de CDIS, siendo el 8,4% en los 5 afios las mujeres
edad de 50 afios al momento del diagndstico de CDIS, siendo del 4,4% en los 5 afos y el 8,9% en el
plazo de 10 afios (7).

Estudios de la historia natural del carcinoma invasor son poco comunes, sin embargo el consenso
general es que el CDIS representa un evento intermedio entre el tejido mamario normal y el
carcinoma invasor. Debido a que la biopsia excisional y en menor grado la biopsia con aguja de
corte, reseca un porcién sustancial de la lesidn, la historia natural del CDIS no era conocida con
precision. Lo que sabemos es que aproximadamente el 50% de los CDIS, que no son resecados,
evolucionan a carcinoma infiltrante, de igual modo cerca del 50% de las recurrencias
postratamiento de CDIS tratados son Invasoras (8).

Informacidn reciente aporta evidencia sélida de que el CDIS es un grupo de lesiones directamente
precursoras de carcinoma invasor, y esta conclusidn se basa en:
- Datos provenientes del analisis de las recurrencias locales después de biopsia diagnostica o
manejo con escision.



- Evidencia de que el CDIS y el carcinoma invasor asociado generalmente comparten el
grado tumoral y los marcadores.

- Estudios genéticos muestran similitudes enormes entre los cambios genéticos del CDIS y
el carcinoma invasor (9).

El riesgo de desarrollar cancer de mama invasivo después de un carcinoma primario in situ de la
mama (CIS) se ha estimado principalmente de pequenas series de pacientes seguidos después de
la biopsia. El riesgo después de carcinoma ductal in situ de la mama (DCIS) es reportado como
cuatro a diez veces mayor que en las mujeres normales y, después de un carcinoma lobular in situ
(CLIS), de dos a 11 veces mas alto (10).

El riesgo relativo cdncer de mama invasivo del grupo de mujeres con CDIS fue de 3,9 .Es decir, las
mujeres diagnosticadas con CDIS fueron, en promedio, 3.9 veces mas propensas a desarrollar
cancer de mama invasivo. El riesgo relativo varié segun la edad al momento del diagndstico de
CDIS y fue mayor para las mujeres mas jovenes. Para las mujeres menores de 40 afios de edad al
momento del diagnéstico de CDIS, el riesgo relativo fue de 19,8 y para mujeres de 40 a 49 afios, el
riesgo relativo fue de 5,6. Para las mujeres de 50 afios y mas el riesgo relativo oscilé entre 3,0y 4,2
(112).

Varias series han mostrado que un componente invasivo podria ser detectado en DCIS
diagnosticado por biopsia después de la escision .Esto ocurre en el 42,7% de los casos de
carcinoma ductal in situ diagnosticados en la biopsia de corte. Los factores de riesgo para la
presencia de invasién incluyen una palpable masa, lesién por ultrasonidos> 20 mm, masa
detectada por mamografia (a diferencia de microcalcificaciones) y lesion de alto grado. El tamafio
del tumor fue asociado significativamente con la positividad de los ganglios linfaticos (12).

La historia natural del cdncer de mama consiste en la progresion a través de las etapas clinicas y
patoldgicas que empiezan por proliferacion epitelial anormal progresando en in situ y carcinoma
invasivo, y culminando en la enfermedad metastasica (13).

En arriba de 80% de los casos de carcinoma invasivo se encentran focos localizados de carcinoma
in situ asociado. El Carcinoma Ductal in situ asociado son a menudo comedo carcinoma de alto
grado, pero otros patrones puedes ser vistos (13) .Algunos reconocen un subtipo de carcinoma no
especificado, carcinoma ductal infiltrante con extenso componente in situ (13).

La atencion se ha dirigido a la estructura y la distribucién de carcinoma intraductal como una
variable de prondstico en pacientes con carcinoma ductal infiltrante. Los tumores varian en las
proporciones relativas de los componentes intraductales e invasivos, a partir de lesiones con sélo
invasidon microscépica que no sean medibles a lesiones compuestas enteramente de carcinoma
invasivo (14)

Se observd una tendencia de metdstasis nodales disminuidas y un prondstico mas favorable
cuando el componente intraductal en el tumor era relativamente mds abundante. Esto no es
inesperado, ya que el tamafio del componente invasivo tiende a disminuir a medida que aumenta
la proporcién de carcinoma intraductal. En otro informe, se detecté poco o nada de carcinoma
intraductal en secciones de 72% de 974 tumores, y el 11% fue descrito como compuesta de
carcinoma intraductal en un 66%. se observo que las lesiones con un destacado componente



intraductal intratumoral también tendian a tener carcinoma intraductal fuera del tumor principal y
tener focos multicéntricos de carcinoma en otros cuadrantes de la mama. Aunque la distribucién
de carcinoma intraductal en y alrededor del tumor primario parece correlacionarse con el riesgo
de recidiva en la mama después de una lumpectomia y radioterapia esta caracteristica no influye
en el riesgo de recurrencia sistémica en mujeres tratadas con conservacion de la mama o
mastectomia (15).

La recurrencia es mas frecuente en la mama después lumpectomia y radiacidén en las mujeres que

tienen carcinoma intraductal tipo comeddn, o cuando hay carcinoma intraductal extenso definido
como carcinoma intraductal dentro y alrededor de un tumor invasivo que comprende al menos el
25% de la neoplasia. El riesgo aumentado de recidiva local atribuible a un extenso componente
intraductal es probablemente una manifestacion de que haya un carcinoma en o mas alld del
margen de la escision y el pecho remanente. En los pacientes con margenes negativos, la presencia
carcinoma intraductal extenso no aumenta el riesgo de recidiva local en la mama después de la
terapia de conservacién del seno (15).

Los carcinomas con un componente intraductal extenso con frecuencia tienen microcalcificaciones,
qgue ayudan en la determinacién de la extension de la lesién en la mamografia. Las lesiones con
calcificaciones que se extienden mas alla de 3 cm fueron significativamente mas propensos a tener
un componente intraductal extenso que aquellos con calcificaciones de menor medida (90% frente
a 54%). En la mayoria de los casos, el patron mamografico fue indicativo de una distribucion
segmentaria resultante de la diseminacidn intraductal (15).

El patréon de afectacién ductal alrededor de carcinoma ductal invasivo ha sido estudiado por
reconstruccion 3D usando graficos de computadora. El carcinoma intraductal fue usualmente
encontrado extendiéndose de forma continua de tumor invasivo hacia el sistema ducto lobular la
direccion de afeccién fue mas prominentemente central que periférica (16)

El componente intraductal generalmente tenia el mismo patrén de expresién como el tumor
invasivo para c-erbB-2 (HER2 / neu) y p53. La sobreexpresion de c-erbB-2 fue mas frecuente en los
casos con carcinoma intraductal extenso, y estos tumores tenian mas frecuentemente émbolos de
invasion tumoral linfaticos y venosos (17).

En un estudio hubo significativamente una mayor probabilidad de que un paciente tendria
carcinoma intraductal extenso si la biopsia con agujas anteriores demostraron carcinoma
intraductal en conjunto con carcinoma ductal infiltrante (17).

El carcinoma intraductal extenso fue encontrado en el 30% de aquellos con carcinoma intraductal
y carcinoma ductal invasivo y en ninguno de estos pacientes con carcinoma ductal invasivo
solamente en la biopsia del espécimen. (18).

La presencia de hiperplasia atipica en la mama alrededor de un carcinoma invasivo no parece
estar asociada con un mayor riesgo de recurrencia del tumor en la mama después de la cirugia
conservadora con radioterapia y que no se correlaciona significativamente con tasas de
supervivencia a 5y 10 afios (19).

Los canceres de mama tienen muchas caracteristicas que influyen en los requisitos de tratamiento
y prondstico. Dos de tales caracteristicas son el tamafio del tumor y si no habia evidencia de



cancer diseminado a los ganglios linfaticos regionales. Después del tratamiento para el carcinoma
ductal in situ, a las mujeres generalmente se les aconseja colocarse bajo vigilancia médica mas
gue a las mujeres sin un CDIS o antecedentes de cancer de mama invasivo. Bajo dicha vigilancia,
podria detectarse a los canceres invasivos en etapa mas temprana con tamafios mas pequenos y
con potencialmente menos evidencia de diseminacién ganglionar. Por lo tanto se espera que los
tamanios de los tumores que se desarrollaron en el grupo de mujeres con DCIS tendieran a ser mas
pequeias que las de la poblacidn general y que habria menos extensidn a los ganglios linfaticos
cercanos (20).

El indice de Van Nuys fue desarrollado por Silverstein y Cols en la ciudad de Van Nuys, California y
consta de tres caracteristicas: El tamafio del tumor, la amplitud del margen de reseccidn y el grado
nuclear, a los cuales se les da un puntaje de 1 a 3.(20)
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indice prondstico de Van Nuys.

PUNTAIJE 1 2 3
TAMANO(mm) <15 16-40 > 41
MARGEN (mm) >10 1-9 <1
GRADO NUCLEAR V03It No alto Alto grado
grado grado
No necrosis . . .
Necrosis Con o sin necrosis

Estos autores sugieren que con un puntaje de 3-4 el tratamiento seria la escisién amplia, ya que la
tasa de recurrencia es sélo de un 3 a 4% y la radioterapia no la disminuye de manera significativa;
Para un puntaje de 5-7 la radioterapia estaria indicada, ya que reduce los porcentajes de
recurrencia de 28 a 15%. Con puntajes de 8-9 es mds recomendable la mastectomia simple, debido
al alto porcentaje de recurrencias con o sin radioterapia (25 y 45% respectivamente a cuatro afios)
(20).

Como se esta diagnosticando un nimero creciente de pacientes con tumores malignos de mama
mediante técnicas de biopsia percutdnea, el limitado muestreo inherente a estas técnicas conduce
a la subestimacion histoldgica de la enfermedad invasiva. Hoy en dia, las tasas de identificacién de
cancer invasivo en pacientes con diagndstico inicial de carcinoma ductal in situ mediante biopsia
con aguja de corte vy los dispositivos de biopsia asistida por vacio son 16% a 35% y 0% a 19%,
respectivamente. Cuando la clinica y la evidencia radiolégica es sospechosa de enfermedad
invasiva en un paciente con una biopsia de diagndstico de DCIS, el tratamiento debe ser
individualizado. Se puede argumentar que algunos tipos de estadificacion ganglionar debe ser
considerada en el grupo de pacientes con DCIS que estan en mayor riesgo de albergar enfermedad
invasiva y tienen un mayor riesgo de metastasis axilares. Teniendo en cuenta la fiabilidad y Ila
relativamente baja tasa de morbilidad asociado del mapeo linfatico y biopsia de ganglio centinela
para el cdncer de mama invasivo, este procedimiento ha sido considerado en el manejo quirurgico
de pacientes con un diagnéstico inicial de carcinoma ductal in situ (21).

El dilema sobre la realizacidon del ganglio centinela en pacientes diagnosticados inicialmente con
CDIS reside en determinar los predictores de enfermedad invasiva en estos pacientes.
Histéricamente, los factores de riesgo asociados con la enfermedad invasiva incluyen tumores de
gran tamafio, tumores de alto grado, los tumores de tipo comedocarcinoma, y la presencia de una
masa palpable o masa que es apreciada por estudios de imagen. Siempre y cuando los
predictores de cancer invasivo en los pacientes con diagndstico inicial de carcinoma ductal in situ
quedan por dilucidado, el papel de ganglio centinela en este grupo de pacientes permanecera sin
definir (22).

Cuando se elimina un cancer de mama invasivo, el cirujano generalmente elimina al menos un de
los ganglios linfaticos regionales para verificar si hay cancer. Si se encuentra cancer, se dice que el
tumor tenga estado ganglionar positiva. De lo contrario, es considerado el tumor ganglio-negativo.
El estado ganglionar puede ser registrado como desconocida si no se examinan ningun nodo o si el
analisis del patdlogo es inconcluso. El tumor extirpado es estudiado en patologia para determinar
su didmetro y otras caracteristicas de prondstico (23).
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La tasa de mortalidad especifica por cdncer de mama en pacientes con DCIS es sélo del 1% al 2%
0,6-9 La explicacién para la muerte en pacientes con cancer de mama con carcinoma ductal in situ
es que el drea de DCIS que alberga enfermedad invasiva es demasiado pequefio para ser detectado
en evaluacién patolégica de rutina. El uso de la Diseccidn ganglionar de axila no estd indicado en
pacientes con CDIS puro, dada la baja incidencia de metastasis ganglionares y la morbilidad
significativa asociada con este procedimiento (23).

CDIS se encuentra adyacente a la enfermedad invasiva en la gran mayoria de los CMI en el
momento del diagndstico, donde se cree que es la lesidon precursora, sin embargo la coexistencia
de carcinoma ductal in situ con CIM varia segun el subtipo de cancer de mama (23).

Desde hace varias décadas se ha aceptado que el DCIS constituye un precursor no obligado del
carcinoma ductal invasivo. En 1973, Wellings y Jensen propusieron que las lesiones ductales no
malignas son precursores de cancer de mama invasivo (CMI) basadas en la evidencia histoldgica
observado en los tejidos de mama normales y anormales (24).

El CDIS se piensa que es un precursor del carcinoma ductal invasivo basado en estudios
moleculares, epidemioldgicos y patolégicos (24). Los mdrgenes quirdrgicos y caracteristicas
histolégicas se han asociado con un mayor riesgo de eventos tumorales posteriores (24).

Estudios observacionales clinicos han corroborado la hipdtesis de que el CDIS es un precursor del
CMI. Los estudios longitudinales de los pacientes con CDIS manejados con biopsia sdlo revelado
gue 20 a 50% de esta poblacién desarrolld CMI en el mismo cuadrante de la misma mama como el
original CDIS (25).

El CDIS se ha convertido en un reto clinico debido a su aumento de la incidencia. De hecho,
se espera que en 2013 se diagnostiquen 54.944 casos segln la Sociedad Americana del
cancer, arriba de 45.900 casos en el 2010, y ahora el CDIS representa aproximadamente
20% de todos los canceres de mama (25).
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MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio observacional, retrospectivo, transversal y comparativo para
determinar si existe asociacion del carcinoma in-situ de la mama con el carcinoma invasor
y los factores patolégicos de mal prondstico. en el servicio de Anatomia Patoldgica del
Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 4. “Luis Castelazo Ayala” durante el periodo del 1
de enero del 2010 al 31 de Diciembre del 2013. El proyecto fue autorizado por el comité
de investigacién y ética de este hospital con nimero de registro R-2014-3606-49.

Se consultaron los expedientes clinicos del archivo de dicho hospital que cuentan con
todos los elementos requeridos para la obtencién de los datos que a continuacién se
sefialan: nombre, edad, diagndéstico de estudio transoperatorio asi como el resultado
definitivo.

Posteriormente se agruparon los casos segun el tipo histolégico. Se anotaron los datos

referidos en una hoja de recoleccién de datos y se captaron en tabla de calculo de Excel.

Se utilizd estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersién: rango, media,

mediana, moda y porcentajes de concordancia a través de tablas de 2x2.
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RESULTADOS

Durante el periodo

del 2010 al 2013

en el servicio de Anatomia Patologica se

obtuvieron 128 pacientes con presencia de carcinoma in situ y carcinoma invasor. La
edad media en los 128 pacientes obtenidos fue de 57 afios.

Los grupos de edad en los que se encontrd con mayor frecuencia esta enfermedad fue en
los grupos de 46 a 50 afios con una frecuencia del 21 casos que corresponde a 16,4 %
del total de los casos y en el grupo 51 a 55 afios con una frecuencia de 24 casos que
corresponde a un 18,8 % .

En los pacientes menores de 40 afios solo se presentaron 8 casos que corresponde a 6.3%

EDAD (agrupado)

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos <= 40 8 6,3 6,3 6,3
41 - 45 16 12,5 12,5 18,8
46 - 50 21 16,4 16,4 35,2
51 - 55 24 18,8 18.8 53,9
56 - 60 5 3.9 3,9 57,8
61 - 65 14 10,9 10,9 68,8
66 - 70 17 13,3 13,3 82,0
71 - 75 12 9.4 9.4 91,4
76+ 11 8.6 8.6 100,0
Total 128 100,0 100,0

Tabla 1 Total de casos de Ca in situ e invasor agrupados por edad

Se puede observaren la tabla que conforme aumenta la edad aumenta la presencia de ca-
insitu e invasor principalmente en la cuarta y quinta década de la vida con excepcion del
grupo de 56 a 60 afios , y con disminucion de esta frecuencia por debajo de los 40 afios.

Ver tala 1 grafica 1 .
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Grafica 1 Total de casos por edad y frecuencia
Se observd que de acuerdo a la clasificacion molecular del total de los 128 casos la mas
frecuente es la Luminal A con un total de 80 casos que corresponde a un 62,5 % y la
menos frecuente es la Her 2 con 11 casos que corresponde a un 8,6 %. Ver tabla 2y
Grafica 2
CLASMOL
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos Her2 11 8,6 8,6 8,6
Luminal A 80 62,5 62,5 71,1
Luminal B 20 15,6 15,6 86,7
Triple neg 17 13,3 13,3 100,0
Total 128 100,0 100,0

Tabla 2 . Ca insitu de acuerdo a la clasificacion molecular
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Grafica 2 . Frecuencia de acuerdo a la clasificaciéon molecular del carcinoma insitu

De acuerdo a la variante morfologica del total de los 128 casos la variante mas frecuente

Frecuencia

CLASMOL

80

607

404

204

]
Her 2

1
Luminal A

CLASMOL

T
Luminal 8

1
Triple neg

es la No especifica (NOS) con un total de 82 casos que corresponde a un 64 % .Ver tabla

3
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VARMORF

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado

Validos 0 10 7.8 7.8 7.8

Celulas Claras 1 .8 ,8 8,6

Clasico 9 7.0 7,0 15,6

Clasico y tubulolubulillar 1 ] ,8 16,4

Ductal micropapilar 60% 1 .8 .8 17,2

y obulillar clasico 40%

Ductal NOS 70%, 1 .8 ,8 18,0

Lobulillar clasico 30%

Ductal NOS 90% vy 1 .8 ,8 18,8

Lobulillar clasico 10%

Ductal y lobulillar 1 .8 ,8 19,5

Intraquistico 1 .8 ,8 20,3

Lobulillar clasico 70% 1 .8 .8 21,1

Ductal NOS 30%

Lobulillar clasico y en 1 .8 ,8 21,9

anillo de sello 70% y

ductal NOS 30%

Lobulillar pleomorfico 1 .8 ,8 22,7

70% Ductal NOS 30%

Lobulillar solido 80% y 1 .8 .8 23,4

ductal NOS 20%

Mucinoso 60% lobulillar 1 .8 ,8 24,2

clasico 40%

NOS 82 64,1 64,1 88,3

NOS/Alveolar 1 .8 ,8 89,1

NOS/Clasico 4 3,1 3,1 92,2

NOS/CLASICO 3 2,3 2,3 94,5

NOS/Micropapilar 2 1.6 1,6 96,1

papilar 1 .8 ,8 96,9

Pleomorfico 3 2,3 2,3 99,2

Tubulolobulillar 1 .8 ,8 100,0

Total 128 100,0 100,0

Tabla 3 Porcentaje y Frecuencia de afios de acuerdo a la variante morfoldgica
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De acuerdo al Grado histologico con se puede observar en la taba 4 el grado histoldgico
mas frecuente, es el grado2 con un total 61 casos correspondiente a un 47 % , y el menos

frecuente el Grado 0 con 14 casos (10.9%)

GRADOHIST

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos 0 14 10,9 10,9 10,9
1 22 17,2 17,2 28,1
2 61 47.7 47,7 75,8
3 31 24,2 24,2 100,0

Total 128 100,0 100,0

Tabla 4 Grado histologico

En cuanto a la presencia o ausencia de necrosis en los 128 casos en 86 casos (67%) se
encontrd Ausente yen 42 casos (42% ) Presente .Ver tabla 5

NECROSIS
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos AUSENTE 86 67,2 67,2 67,2
PRESENTE 42 32,8 32,8 100,0
Total 128 100,0 100,0

Tabla 5 . Ausencia y Presencia de Necrosis

Al estudiar la invasion vascular se encontrd que es mas frecuente la presencia de esta con
76 casos (59.4%) a diferencia de su ausencia con 52 casos (40.6%) . Ver tabla 6

INVVASC
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Vélidos AUSENTE 52 40,6 40,6 40,6
PRESENTE 76 59,4 59,4 100,0
Total 128 100,0 100,0

Tabla 6 Ausencia o Presencia de Necrosis
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Se analizo la presencia y cantidad de ganglios con metastasis encontrandose que en 68
casos (53,1%) no hubo ganglios afectados con metastasis , de los casos que tuvieron
ganglios positivos la mayor parte de los casos solo tuvieron 1 ganglio afectado con una
frecuencia de 22 casos (17,2 %) seguido por los casos que tuvieron 6 ganglios positivos
con 7 casos (5.5%). Ver tabla7

GANGLIOSMETS
Porcentaje Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos 0 68 53,1 53,1 53,1
1 22 17,2 17,2 70,3
2 6 4,7 4,7 75,0
3 5 3,9 3.9 78,9
4 1 ,8 ,8 79,7
5 4 3,1 3,1 82,8
6 7 5,5 5.5 88,3
7 5 3,9 3.9 92,2
8 3 2,3 2,3 94,5
9 1 .8 8 95,3
10 1 ,8 ,8 96,1
11 1 .8 8 96,9
15 1 .8 8 97,7
16 1 .8 8 98,4
17 1 .8 8 99,2
20 1 ,8 ,8 100,0

Total 128 100,0 100,0

Tabla 7 Cantidad de ganglios con metastasis y su frecuencia
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Y por ultimo se analizo el Tamafo del tumor , se encontré que el mayor porcentaje de
los casos con 39.8% ( 51 casos ) tenian un tamafio de 11 a 20 mm seguido del 21.9% ( 28
casos ) con21 a30 mmy de menor porcentaje con 0.8% (1 caso )51 a 50 mm .Ver tabla

8

TAMANO (agrupado)

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos <= 1 10 7,8 7,8 7,8
2 -10 20 15,6 15,6 23,4
11 - 20 51 39,8 39,8 63,3
21 - 30 28 21,9 21,9 85,2
31 - 40 12 9.4 9.4 94,5
41 - 50 1 .8 .8 95,3
51+ 6 4.7 4,7 100,0
Total 128 100,0 100,0

Tabla 8. Tamafio tumoral y su frecuencia
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DISCUSION

Como sabemos el cancer de mama es una enfermedad que es la principal causa de
muerte en las mujeres que padecen cancer ginecoldgico. En relacién al carcinoma
in-situ la tasa de mortalidad es del 1 a 2%, la explicacién para la muerte en pacientes
con carcinoma ductal insitu es que esta area de enfermedad alberga enfermedad
invasiva demasiado pequefia para ser detectado en una evaluacién patolégica de

rutina.

El Cancer de glandula mamaria es un padecimiento heterogéneo; la identificacion
continua de marcadores que apoyen en la prediccion de la respuesta a la terapia y el
pronostico del padecimiento es una tarea diaria. A la fecha se a logrado establecer el
poder pronostico de solo unos cuantos marcadores . Los clasicos son el tamafio

tumoral, el nimero de ganglios positivos y la permeacion vascular linfatica.

Es aceptado que el carcinoma ductal insitu es un precursor no obligado del
carcinoma invasor de la mama basado en estudios moleculares, patologicos y

epidemioldgicos.

El Carcinoma in situ es actualmente un reto clinico debido al aumento de la

incidencia. En nuestros estudios observamos que :

En el hospital de ginecologia y obstetricia “Luis Castelazo Ayala” durante el periodo
del 31 de enero del 2010 al 31 de Diciembre 2013 se encontraron 128 paciente en
las cuales habia coexistencia del carcinoma in situ y carcinoma invasor , la edad
media de los casos fue 57 anos y el grupo de edad en que habia mayor frecuencia

y porcentaje presencia de esta enfermedad fue de los 51 a 55 afios.

El grupo de edad en nuestra poblaciéon con menor frecuencia fue de 56 a 60 afios se

guido por las paciente menores de 40 afios.
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En cuanto a nuestras demas variables analizadas ( Clasificacion molecular, presencia
o ausencia de necrosis , invasién vascular , Tamafio , grado histolégico , variante
morfologica, ganglios metastasis ) analizamos su relaciéon y frecuencia en nuestros
128 casos de paciente que tenian esta coexistencia de carcinoma ductal insitu e

invasor.

Hallamos que de acuerdo a la clasificacion molecular hay una alta predominancia de

la Luminal a sobre el Her 2 con 69 caso de diferencia.

En cuanto a la variante morfolégica la mayoria de nuestros 128 paciente con 82

casos lavariante mas comun fue la No especifica (NOS).

El grado histolégico es un factor prondstico importante ya que ha mostrado tener
valor para predecir la sobrevida en pacientes con cancer de gldndula mamaria. El
método de clasificacion histolégica que se usa actualmente es el sistema de Scarft-
Bloom-Richardson modificado  que se basa en: la formaciéon de tdbulos, grado
nuclear y nimero de mitosis. En nuestro estudio de los 128 casos la mayor parte de

los paciente 61 casos se clasificaron como grado 2.

La invasion vascular es la penetracion de las células neoplasicas en la luz del vaso
arterial o venoso. En la literatura las metastasis viscerales de cancer de mama se han
observado en un 67% de los pacientes en comparacion con solo 35% de los pacientes
sin ella. En nuestro estudio de 128 pacientes esta se encontré presente en un 59,4
% de los casos. Las recurrencias son mas frecuentes en pacientes con invasion

vascular.

En la actualidad el mejor indicador prondstico en pacientes con cancer temprano de
glandula mamaria es la presencia o ausencia de metastasis en los ganglios linfaticos
auxiliares. E1 20 a 30% de las pacientes con ganglios negativos presentan recurrencia
dentro de los 10 primero afios , mientras que recurren el 70% de los pacientes con

ganglios axilares positivos . El numero de ganglios afectados también es importante,
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aquellas pacientes con 4 o mas ganglios tiene un peor pronostico. En nuestro estudio
observamos que de los 128 casos de pacientes con cdncer mamario in situ e invasor
en 68 pacientes no tenian ganglios afectados y 60 casos con afectacién ganglionar,

de estas 60 pacientes la mayoria solo tenian un solo ganglio afectado con 22 casos .

El tamafio del tumor es un factor pronostico importante ya que tiene relacién directa
con la sobrevida y estado ganglionar de la paciente la literatura menciona que la
sobrevida libre de enfermedad es de 91% 10 afios y de 87 % a 20 afios con
carcinomas con tamafio menores a 10 mm, en nuestro andlisis la mayoria de las

pacientes con 98 casos tenian tumores que superaban los 10 mm.
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CONCLUSIONES

- El cdncer de mama se presenta con mayor frecuencia en la mujer de edad

adulta entre la quinta y sexta década de la vida
- Dentro de la clasificacién molecular la Luminal A es la frecuente
- El grado histoldgico tipo 2 es el mas frecuente
- Lapresencia de necrosis tumoral esta ausente en la mayoria de los casos
- Lainvasién vascular esta presente en la mayoria de los casos

- Lamayoria de los casos presentaron ausencia de afectacion ganglionar

- De los pacientes con afectacién ganglionar la mayoria solo tenias 1 solo

ganglio afectado

- Lamayoria de las pacientes presentaron tumor de tamafio de mas de 10 mm
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ANEXOS
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
PROTOCOLO: ASOCIACION DE CARCINOMA INSITU DE LA
MAMA CON EL CARCINOMA INVASOR Y LOS FACTORES
PATOLOGICOS DE MAL PRONOSTICO

“LLES CASTELAZO AY

Nombre

Cédula

Edad

Carcinoma
in situ

Carcinoma
invasor

Tipo
Histoldgi
co

Grado
Histoldgico

Tamafio
Tumoral

Invasion
vascular

Metastasis

Iy
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