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SUPERVIVENCIA EN CIRUGIA CONSERVADORA VS. MASTECTOMIA EN
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RESUMEN

Antecedentes: Actualmente el cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente en las
mujeres, no siendo la excepcion en nuestro pais, constituyendo la primera causa de
mortalidad por cancer entre la poblacion femenina de los paises desarrollados. Se trata de
una enfermedad compleja, con una amplia variedad de presentaciones y cursos clinicos.
El mejor conocimiento sobre la fisiopatologia tumoral ha permitido ofrecer diferentes
manejos terapéuticos individualizados. En los ultimos afios gracias a la mayor difusion de
informacién y deteccion temprana del cancer de mama, se ha incrementado la posibilidad
de tratamiento con cirugia conservadora, lo que ha disminuido considerablemente el
impacto psicoldgico en las pacientes tras la reseccion mamaria, sin afectar los resultados
oncologicos. La Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Gineco Obstetricia No. 4
Luis Castelazo Ayala (UMAE HGO4), IMSS, constituye un centro de referencia para el
tratamiento quirdrgico de las pacientes con cancer de mama, por lo que con el fin de
contar con datos propios de nuestra poblacién es importante evaluar los resultados
oncolégicos de las pacientes con cancer de mama tratadas quirargicamente. Objetivos:
Evaluar la supervivencia global, periodo libre de enfermedad y frecuencia de recurrencia
en pacientes con cancer de mama tratadas con mastectomia en comparacion con cirugia
conservadora de la mama. Material y Métodos: Estudio observacional, comparativo,
longitudinal retrospectivo, que incluyé a 387 pacientes con cancer de mama, que fueron
tratadas quirdrgicamente en el servicio de Oncologia Mamaria de la UMAE HGO4, en el
periodo comprendido entre el 1 de enero de 2007 y el 31 de diciembre de 2010. Se
recolectaron en hoja de recoleccion de datos las principales variables demograficas,
clinicas e histopatoldgicas relacionadas con el diagndstico de cancer de mama, ademas
del tiempo de supervivencia global, periodo libre de enfermedad y recurrencia. Se realizo
estadistica descriptiva con tablas y graficos de frecuencias para las variables cualitativas,
medidas de tendencia central y de dispersion para las variables cuantitativas. Se
evaluaron las asociaciones entre caracteristicas clinicas e histopatolégicas usando tablas
de contingencia y X? de pearson o prueba exacta de Fisher. La asociacion de tiempo a la
muerte y la edad se realizé mediante la técnica de Kaplan-Meier. La supervivencia se
determiné a los 5 anos para cada variable. Se efectué analisis multivariado de aquellas
variables con diferencias estadisticamente significativas por grupo de tratamiento
mediante el modelo de riesgos proporcionales de Cox. El estimador puntual empleado fue
la razén de riesgos con intervalos de confianza al 95%. La evaluacién del modelo se llevo
a cabo a través del supuesto de riesgos proporcionales. Se verificod el ajuste del modelo.
Resultados: Se incluyeron en el estudio 387 mujeres, las cuales fueron divididas en dos
grupos de estudio, 224 (57.9%) quienes recibieron tratamiento quirdrgico conservador y
163 (42.1%) quienes recibieron tratamiento con mastectomia. El promedio de edad en las
pacientes en quienes se realizé cirugia conservadora fue de 55 afos (+x11DE) y de 52
afios (+11DE) en quienes se realizé mastectomia. El tamano tumoral primario fue mayor
en las pacientes tratadas con mastectomia que en aquellas tratadas con cirugia
conservadora. El grupo histolégico ductal infiltrante y el grado 2 de diferenciacién fueron



los que predominaron en ambos grupos de estudio. La frecuencia de invasion
linfovascular estuvo presente en mas del 50% del grupo de pacientes tratadas con
mastectomia y en menos del 50% en cirugia conservadora. La asociaciéon con carcinoma
ductal in situ fue del 33% en ambos grupos. Los margenes quirdrgicos fueron negativos
en ambos grupos de estudio con un porcentaje mayor al 98%. El indice ganglionar fue
mayor en pacientes tratadas con mastectomia. Se encontré6 mayor porcentaje en etapas |
y Il en pacientes tratadas con cirugia conservadora, mientras que el porcentaje en etapa
lll fue mayor en aquellas tratadas con mastectomia. El 88% de pacientes tratadas con
cirugia conservadora amerité uso de radioterapia comparada con el 66% en el grupo de
mastectomia. La media de seguimiento fue de 58 meses en ambos grupos de estudio. La
recurrencia, se observé en 13 pacientes (5.8%) del grupo de tratamiento conservador y en
15 pacientes (9.2%) del grupo de mastectomia, no encontrandose  diferencias
estadisticamente significativas en supervivencia libre de enfermedad. Existieron
diferencias significativas en la frecuencia de recurrencia supraclavicular (p=0.035), siendo
mayor en el grupo de cirugia conservadora. La muerte de las pacientes, se observo en 13
pacientes (5.8%) del grupo de tratamiento conservador y en 10 pacientes (6.13%) del
grupo de mastectomia. No encontrandose diferencias estadisticamente significativas en
supervivencia global en ambos grupos de estudio. La edad (p=0.007), indice ganglionar
(p=0.009) y etapa patolégica (p=0.018) mostraron significancia estadistica en el analisis
de regresion de Cox. Conclusiones: No existen diferencias en la supervivencia global,
periodo libre de enfermedad y frecuencia de recurrencia en pacientes en quienes se
realiz6 mastectomia en comparacion con cirugia conservadora. La recurrencia
supraclavicular fue reportada Unicamente en asociacion con cirugia conservadora. La
edad, el indice ganglionar y la etapa patoldgica influyen en el prondstico de las pacientes
con cancer de mama, independientemente del tipo de tratamiento quiridrgico realizado.



RECURRENCIA LOCORREGIONAL, METASTASIS A DISTANCIA'Y
SUPERVIVENCIA EN CIRUGIA CONSERVADORA VS. MASTECTOMIA EN
PACIENTES CON CANCER DE MAMA

1. MARCO TEORICO

Desde el punto de vista bioldégico, el cancer de mama es un trastorno
caracterizado por la alteracién del equilibrio entre la proliferacion y los
mecanismos de muerte celular, tal modificacion conduce al desarrollo de una
clona que tiene la capacidad de invadir y destruir los tejidos adyacentes y
diseminarse hacia sitios distantes, con formacion de nuevas colonias o
propagacion metastasica. Esta anomalia puede conducir a la muerte del individuo
al deteriorar la funcion de érganos vitales (1).

Es una enfermedad de gran magnitud y se considera como uno de los principales
problemas de salud publica en el mundo. La organizacion mundial de la salud
(OMS) considera que es una de las causas principales de muerte en la poblacién,
siendo el tumor mas frecuente tanto en paises desarrollados como en vias de
desarrollo. De acuerdo a la OMS en los ultimos 25 afios se duplicd el numero de
casos anuales de cancer de mama, aunque la mortalidad ha disminuido en paises
desarrollados debido a la realizacion de diagnosticos tempranos y tratamiento mas
efectivos (2,3).

La tasa de mortalidad por cancer de mama en México muestra un aumento
notorio. Entre 1995 y 1960, la tasa era alrededor de 2 a 4 muertes por 100,000
mujeres, y en la década de 1990 se elevo de 9 por 100,000 (1,4). Posteriormente,
la mortalidad por cancer mamario se elevo aproximadamente 10.9% (de 13.06 en
1990 a 14.49 en el ano 2000), en contraste con lo observado en paises
desarrollados, en donde la mortalidad durante la ultima década ha disminuido
(1,5).

En México, la tasa de mortalidad global por cancer en general en mujeres es de
69.2 por 100,000 habitantes (1,6). De estas muertes, el cancer de mama
representa ahora la causa mas importante, afectando a mujeres adultas de todas

las edades y niveles de ingreso (1,7).



Las manifestaciones clinicas del cancer de mama son variables y oscilan desde la
enfermedad subclinica, solo detectable por imagen, hasta la enfermedad
avanzada, como el carcinoma inflamatorio. El diagndstico suele establecerse
mediante interrogatorio exhaustivo, examen fisico minucioso, los estudios de
imagen y una biopsia de la lesion (1).

En cuanto a los estudios de imagen, la mamografia es hasta ahora el mejor
método de deteccion para el cancer mamario. Se reporta una sensibilidad
diagnostica de 70 a 75%, sin embargo hasta 10% de los tumores pueden
permanecer ocultos mastograficamente. La sensibilidad de la mastografia esta
relacionada con la densidad del tejido mamario: en mamas grasas la sensibilidad
de la mastografia alcanza el 100%, en contraste con mamas densas donde la
sensibilidad es so6lo de 45% (1,8). El ultrasonido se ha convertido en un
complemento esencial, no solo para diferenciar masas sdlidas o quisticas, sino
también para caracterizar lesiones benignas y malignas. Asimismo, este método
diagndstico resulta util en la identificacion de lesiones malignas en mamas densas,
especialmente en mujeres menores de 40 afos. El ultrasonido también ha sido la
guia para procedimientos intervencionistas que incluyen lesiones no palpables
(1,9,10).

La imagen por resonancia magnética tiene elevada sensibilidad diagndstica (94 a
100%), pero baja especificidad (37 a 97%) con un valor predictivo positivo de 33%
(1,11).

En caso de lesiones no palpables detectadas mastograficamente, la biopsia se
dirige, previo marcaje con aguja, o mediante estereotaxia. La biopsia por aguja de
corte es un procedimiento muy util, de bajo costo, facil de realizar y no requiere
preparacion. Para lesiones =21 cm, la biopsia con aguja de corte alcanza una
especificidad diagndstica de 100% (1,12,13).

Cuando existe discordancia entre la apariencia de las alteraciones mastograficas y
el diagndstico histolégico, esta indicada la biopsia quirurgica (1).

Una vez establecido el diagndstico, se debe realizar la estadificacion, la cual
proporciona informacion respecto al prondstico y permite orientar el tratamiento (1)

(Anexo 1). Los estudios de extension iniciales para estadificar a las pacientes con



cancer de mama dependen de la sospecha clinica y del estadio clinico inicial. Para
los estadios | y Il la probabilidad de enfermedad metastasica es baja, por lo que
los estudios de extensidn no se recomiendan de rutina, a menos que el tumor sea
mayor de 5 cm, se presenten sintomas o0 se encuentren alteraciones o
anormalidades en los estudios de laboratorio como alteracion de las pruebas de
funcién hepatica (1). Para los tumores mayores de 5 cm y/o enfermedad en
estadio clinico Il se recomienda la busqueda de enfermedad metastasica

mediante estudios de imagen en térax, higado y hueso (1).

Tratamiento

El tratamiento quirdrgico del cancer de mama experimentd, durante las ultimas
décadas del siglo XX, una serie de cambios revolucionarios. En pocos anos, el
tratamiento estandar basado en la mastectomia radical sistematica (con
extirpacion muy amplia de tejido tumoral y sano) descrita por Haslted, cambié a un
tratamiento con cirugias mas conservadoras, hasta llegar a la realizacion de la
cuadrantectomia y posteriormente, a la tumorectomia, donde la excéresis es
mucho mas limitada (14).

El tratamiento conservador del cancer de mama se propuso en Europa en los afos
1960-1970, y fue a principios de los anos 80s, con el estudio pionero de Veronesi
y colaboradores (15), cuando se demostro su efectividad. En ese primer ensayo
clinico aleatorizado, efectuado en el Instituto de Tumores de Milan, se comparo la
mastectomia con la cuadrantectomia con vaciamiento axilar y radioterapia,
observando resultados semejantes (en recidiva y supervivencia) con una u otra
técnica (16).

Bien entrado el siglo XXI, la cirugia conservadora de la mama se ha establecido
como una buena alternativa de tratamiento en los estadios iniciales del cancer, ya
que mantiene los mismos resultados oncoldgicos que la cirugia radical (Tabla 1),
pero con mejores resultados funcionales y estéticos. Todo esto trajo una mejora
considerable en la calidad de vida de las pacientes, al tener una adecuada
percepcion corporal y relaciones emocionales, sin afectar por ello la supervivencia
(14).



TABLA 1. ANTECEDENTES

REFERENCIA
Kaae &
Johansen. Ann
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Atkins et al. Br
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Sarrazin et al.
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1984;53:1209-
1213 (17).

Veronesi et al.
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1990;26:668-
670 (18).

Straus et al. J
Natl Cancer
Inst Monogr
1992;11:27-32
(19).

TAMANO
DE
MUESTRA

382
pacientes.
Dinamarca

370
pacientes.
Inglaterra

179
pacientes.
Francia

701
pacientes.
Italia

237
pacientes.
USA

OBJETIVO
Comparar supervivencia global (SG),
frecuencia de recurrencia local y a

distancia al realizar mastectomia simple +
irradiacion con el método de McWhirter en
199 pacientes vs. mastectomia radical
extendida sin radioterapia en 183
pacientes con cancer de mama.

Comparar SG, incidencia, sitio de
recurrencia y discapacidad al realizar
mastectomia radical + radioterapia en 188
pacientes vs. excision amplia (remocion
de 3 cm de tejido normal que rodea el
tumor) + radioterapia en 182 pacientes
=50 afios de edad con cancer de mama
con tumores <50 mm.

Comparar SG y supervivencia libre de
enfermedad (SLE) al realizar mastectomia
sin excisién de pectorales en 88 pacientes
vs. excisién local (remocién de 2 cm de
tejido normal que rodea el tumor) +
irradiacion de cobalto en 81 pacientes con
cancer de mama con tumores <20 mm por
examen macroscopico; asi como
irradiacion ganglionar en 41 pacientes vs.
no irradiacion ganglionar en 31 pacientes
con ganglios axilares positivos (diseccion
de 7 y si al menos 1 positivo se realizé
diseccion axilar completa).

Comparar SG y frecuencia de recurrencia
al realizar mastectomia Halsted en 349
pacientes vs. cuadrantectomia + diseccion
axilar + radioterapia en 352 pacientes con
cancer de mama con tumores <20 mm.
Comparar SG, SLE vy frecuencia de
recurrencia al realizar mastectomia radical
modificada (MRM) en 116 pacientes vs.
lumpectomia + diseccién axilar + radiacion
en 121 pacientes con cancer de mama T1-
2, NO-1, MO.

TIEMPO DE
SEGUIMIENTO

10 afios

10 afios

5 afios.

16 afos

5 afios

RESULTADOS

No hubo diferencias en la SG y frecuencia de recurrencia local
y a distancia entre ambos procedimientos.

No hubo diferencias en la SG entre ambos grupos de
tratamiento. Se observd mayor tasa de recurrencia en
pacientes con excisién amplia 24.72% vs. 6.91% en pacientes
con mastectomia radical. Hubo mayor tasa de recurrencia a
distancia en pacientes con estadio 2 de la clasificacion de
Manchester y excision amplia. Mayor incidencia de linfedema
y limitacién de la funcién del brazo en excision amplia
Similares resultados en cuanto a movimiento del brazo, actitud
y actividad a los 15 meses de seguimiento.

No hubo diferencias significativas entre los dos grupos de
tratamiento, La SG y la SLE a 5 arios fue 95% y 85% para la
cirugia conservadora vs. 91% y 74% para la mastectomia
respectivamente.

No hubo diferencias significativas en las pacientes con y sin
irradiacion ganglionar axilar, sin embargo ocurrieron mas
metastasis a distancia y menos recurrencia local en el grupo
de irradiacion ganglionar axilar. Ademas se observaron mayor
numero de complicaciones en el grupo de irradiacién axilar.

No hubo diferencias significativas entre los grupos de
tratamiento. La SG a 10 y 13 afios fue de 76% y 69% para la
mastectomia vs. 79% y 71% para la cuadrantectomia. Las
pacientes con ganglios axilares positivos tuvieron mejores
curvas de supervivencia con cuadrantectomia.

No hubo diferencias significativas entre los grupos de
tratamiento. La SG y la SLE fueron de 85% y 82% para la
mastectomia vs. 89 y 72% para la lumpectomia. La frecuencia
de recurrencia en las pacientes con radiacion fue de 12% a los
5 afios y 20% a los 8 afios.

CONCLUSION

Las pacientes incluidas en
el estudio correspondian
con mayor a frecuencia a
los estadios A y B de la
clasificacion de Columbia,
por lo que los resultados
de su estudio son
significativos para
estadios tempranos.

No hay un tratamiento que
deba ser aplicado a todos
los casos de cancer de
mama, ya que es decisivo
el estadio clinico de la
enfermedad.

La cirugia conservadora

mas irradiacion  puede
considerarse un
tratamiento adecuado

para tumores pequefos.

Probablemente no es
necesaria la irradiacion
posquirirgica de la axila
(siempre y cuando se
efectie diseccion axilar

completa en caso de
ganglios axilares
positivos).

En pacientes con tumores
mamarios pequefios no
esta indicada la
mastectomia.

Las pacientes con cancer
de mama en estadios | y Il
de clasificacion  TNM,
pueden ser tratados con
lumpectomia + diseccion
axilar + radiacion con
resultados comparables a
la MRM.
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Comparar SG y supervivencia libre de
recurrencia (SLR) al realizar mastectomia
en 815 pacientes vs. excision del tumor +
radioterapia en 90 pacientes con cancer
de mama.

Meta-andlisis de ensayos clinicos
controlados realizados antes de 1985 para
comparar SG al realizar tratamiento
conservador vs. Mastectomia en pacientes
con cancer de mama temprano. 36
estudios compararon radioterapia +
cirugia vs. la misma cirugia sola, 10
estudios compararon cirugia extensa vs.
menos extensa, 18 cirugia extensa vs.
menos extensa + radioterapia.

Comparar SG, supervivencia libre de
metastasis (SLM) y frecuencia de
recurrencia  locorregional al realizar
mastectomia en 420 pacientes vs.
lumpectomia + radioterapia en 448
pacientes. De estos, 80% tuvieron un
tumor de 2.1-5 cm.

Comparar SG, SLE y supervivencia libre
de metastasis (SLM) al realizar
mastectomia en 589 pacientes,
lumpectomia en 634 pacientes vy
lumpectomia + irradiacion en 628
pacientes con cancer de mama con
tumores <40 mm.

6 afnos

10 afios

10 afios

20 afos

No hubo diferencias significativas entre los grupos de
tratamiento. La SG y SLR fueron de 79% y 70% para el
tratamiento conservador vs. 82% y 66% para la mastectomia.

La adicién de radioterapia a la cirugia redujo 3 veces la tasa
de recurrencia en comparaciéon de cirugia sola, sin embargo
no hubo diferencias en la SG a 10 afios de seguimiento, ya
que la mortalidad fue de 40.3% en pacientes con radioterapia
vs. 41.4% sin radioterapia.

No hubo diferencias significativas entre los grupos de
tratamiento. La SG y SLM fueron de 66% y 66% para la
mastectomia vs. 65 y 61 para la cirugia conservadora. La
frecuencia de recurrencia locorregional mostré diferencia
significativa a los 10 afios de seguimiento con 12% para la
mastectomia y 20% para la cirugia conservadora (p=0.01).

No hubo diferencias significativas entre los tres grupos de
tratamiento. La SG a los 20 afios fue de 47+2%, 46+2% y
46+2% para las pacientes tratadas con mastectomia,
lumpectomia o lumpectomia + irradiacion respectivamente.

La radioterapia se asocié con una disminucion significativa
marginal en la frecuencia de muerte debida a cancer de
mama.

Es similar la SG y SLR en
pacientes con cancer de

mama sometidas a
mastectomia vs. cirugia
conservadora.

Hay reduccién de la tasa
de recurrencia local con el
uso de cirugia
conservadora +
radioterapia, sin embargo,
la SG es similar a los 10
anos.

La cirugia conservadora y
la mastectomia muestran
similares tasas de SG,
aun en pacientes con
tumores en estadio Il de
cancer de mama.

La lumpectomia +
radioterapia son
apropiadas para el
tratamiento del cancer de
mama cuando los
margenes quirargicos
estan libres de tumor.



Después de 20 afos de seguimiento, no se encontraron diferencias significativas
en la supervivencia global entre las mujeres que se sometieron a mastectomia y
las que se sometieron a Ilumpectomia con o sin irradiacion de mama
postoperatoria (23, 24, 25). La cirugia conservadora de la mama se acepta como
una buena opcidon de tratamiento para los canceres en estadios iniciales y puede
considerarse, hoy en dia, el patrén de referencia del tratamiento de este tipo de
tumores (14,26,27). A pesar de todo ello, una minoria de pacientes tratadas con
cirugia conservadora tendra recurrencia local o locorregional que es el punto
critico de la opcidn conservadora porque puede provocar una gran ansiedad en las
pacientes y, lo que es mas importante, la recurrencia local puede considerarse un
marcador de la agresividad del tumor, y se ha relacionado con mayor riesgo de
metastasis a distancia y de muerte especifica por tumor (28).

Sin embargo, existe evidencia sobre una serie de factores de riesgo que pudieran
relacionarse con mayor tasa de recurrencia tras este tipo de cirugia y que deben
ser considerados al momento de plantear uno u otro tipo de abordaje quirurgico,
por ejemplo, el numero de ganglios linfaticos positivos y el tamano del tumor (14).
Se ha observado que las pacientes con tumores mayores de 2-3 cm en las que se
realiza cirugia conservadora tienen mayor riesgo de recurrencia que las tratadas
con mastectomia, siendo los margenes de reseccion quirurgica afectados los que
condicionarian un incremento en la probabilidad de recurrencia local en el
seguimiento (14). Se sabe que la posibilidad de afectacién tumoral de los
margenes de la reseccion ocurre en el 20-40% de los casos con cirugia
conservadora, por lo que en la mayoria de los casos se requiere reintervencion
con ampliacion de los margenes quirargicos (29, 30,31).

Algunos de los factores que predicen de manera independiente, un mayor riesgo
de margenes quirurgicos positivos son: edad joven (<45-50 afos) (32,33,34),
mamas radiolégicamente densas (35), tumores grandes (>20-30 mm)
(36,37,38,39), tumores multifocales (40), ausencia de diagndéstico preoperatorio de
cancer (32,37,41,42), microcalcificaciones en la mamografia (36,39), localizacion

estereotaxica del tumor (43,44,45), componente in situ (34,38,40), histologia



lobulillar infiltrante (40,41,46) y grado 2 (tumor moderadamente diferenciado) en la
biopsia preoperatoria (31,47).

Por otro lado, la mayoria de los autores estan de acuerdo en que la radioterapia
disminuye la tasa de recidivas locales dramaticamente (48-51). A pesar de los
multiples esfuerzos para describir una poblacion en la que se pueda obviar la
radioterapia, éstos no han dado claramente un fruto (52,53). Por ejemplo, en 1996
Schnitt y colaboradores (54), reportaron que en un grupo de 87 pacientes con
cancer de mama ductal infiltrante, mucinoso o tubular T1 a quienes se les realizd
unicamente cirugia conservadora mamaria sin radioterapia, se observd una alta
tasa de recurrencia local por lo que el estudio se suspendié. Con un promedio de
56 meses de seguimiento, se reporté una tasa de recurrencia local del tumor en la
mama ipsilateral del 16% y un promedio anual de recurrencia del 3.6% (54). Otro
estudio realizado por Fisher y colaboradores (23), con un seguimiento de 20 afios,
mostré que la incidencia acumulada de recurrencia ipsilateral en 567 mujeres con
lumpectomia e irradiacion posterior de la mama fue de 14.3% comparada con
39.2% en 570 mujeres con lumpectomia sin radioterapia (p<0.001). Este beneficio
se mantendria, también, en las pacientes con o sin ganglios positivos. Por lo tanto,
se pone de manifiesto que la radioterapia es un factor determinante del riesgo de
recurrencia tras cirugia conservadora de la mama (14). De esta manera, la
radioterapia se considera actualmente un pilar fundamental del tratamiento
conservador del cancer de mama, porque ha demostrado que existen diferencias
significativas en recurrencia local (55).

Clasicamente, la supervivencia a los 5 afios tras la cirugia conservadora varia
entre el 79 y el 83 % en diferentes estudios (56-58) (84 % de supervivencia global
y 74% libre de enfermedad). La tasa de recidiva local tras cirugia conservadora y
radioterapia varia entre el 3 y el 19% (59-63). Los estudios prospectivos que
comparan la cirugia conservadora con la mastectomia no han hallado diferencias
para la supervivencia ni para la recidiva local (6,2 y 5,9 % respectivamente) entre
ambos tipos de tratamiento (59,61,64) .

Se ha visto que los diferentes fenotipos hormonales tienen diferentes

probabilidades de recurrencia luego de la cirugia conservadora de la mama (65).



De este modo, lo fenotipos luminales, sobre todo el luminal A, se relacionarian con
mejor pronostico, mientras que el fenotipo “triple negativo” se ha relacionado con
una probabilidad de recidiva significativamente mayor que el resto (66) .

Estudios realizados en paises latinoamericanos han mostrado resultados
similares, por ejemplo, un estudio realizado en Cuba para evaluar la SG y SLE en
123 pacientes con cancer de mama en estadios clinicos | y Il segun la clasificacion
de la UICC de 1997, que recibieron tratamiento conservador (cirugia +
radioterapia) vs. 58 pacientes con mastectomia radical modificada, mostré que el
tipo de cirugia no influia significativamente en la SLE (70.7% vs. 63.7%) y SG
(84.5% vs. 79.3%). Sin embargo, si se observaron diferencias significativas en
funcion del tipo de cirugia conservadora, siendo mayor la SLE (76.2% vs. 11.4%) y
la SG (88% vs. 60%) al realizar cuadrantectomia que al realizar tumorectomia.
También se observé que el tamafio tumoral, estado ganglionar y receptores
hormonales influyeron en la SG y SLE en todas las pacientes (67). Otro estudio
retrospectivo realizado en Cuba que incluyé 345 pacientes con cancer de mama
en etapas | y Il, que recibieron tratamiento quirdrgico conservador y 185 pacientes
con cirugia radical, mostré diferencias significativas (p<0.005) en la recurrencia
local (9.59% vs. 18.37%) y la metastasis a distancia (8.11% vs. 20%) para la
cirugia conservadora vs. la radical. En cuanto a la SG a 5 afos, también se
observaron diferencias significativas (p<0.005) con 90.47% para la cirugia
conservadora vs. 73.64% para la cirugia radical. Asi, los autores concluyen que en
su estudio, la evolucidn del cancer de mama es independiente de la técnica
quirurgica aplicada y depende en gran medida de la etapa clinica en la que se
efectue el diagndstico y se realice la intervencion quirdrgica (68).

En cuanto a nuestro pais, hasta el momento, no existen reportes sobre la SG, SLE
y frecuencia de recurrencia en relacion con el tipo de procedimiento quirurgico
realizado, asi como con factores de prondstico reportados en estudios realizados
en otros paises (edad, estadio clinico, subtipo histolégico, grado de diferenciacion,
etapa histopatolégica, invasion vascular y linfatica, margenes quirurgicos, ganglios

axilares y receptores hormonales).



2.-PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En los ultimos afios gracias a la mayor difusion de informacion y deteccién
temprana del cancer de mama, se ha incrementado la posibilidad de tratamiento
con cirugia conservadora, lo que ha disminuido considerablemente el impacto
psicologico en las pacientes tras la reseccion mamaria, sin afectar los resultados

oncoldgicos.

A pesar de esto y aun cuando diferentes estudios han evaluado la supervivencia y
recurrencia asociada a este tipo de procedimientos en comparacion con
tratamientos mas radicales, todavia existen instituciones que realizan técnicas

radicales como la mastectomia, en pro de mejorar los resultados oncoldgicos.

Nuestro hospital es un centro de referencia para el tratamiento quirdrgico de las
pacientes con cancer de mama, sin embargo, hasta el momento no se cuenta con
informacion sobre el tipo de procedimientos quirurgicos realizados, asi como los
principales resultados oncolégicos (supervivencia global, periodo libre de
enfermedad y recurrencia) de las pacientes. Surge asi, la siguiente pregunta de

investigacion:

¢ Existen diferencias en la supervivencia global, periodo libre de enfermedad,
frecuencia de recurrencia en pacientes con cancer de mama en quienes se realizo
mastectomia en comparacion con cirugia conservadora, tratadas en la UMAE
HGO4, IMSS?



3.-JUSTIFICACION

Actualmente el cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente en las
mujeres, no siendo la excepcion en nuestro pais, constituyendo la primera causa

de mortalidad por cancer entre la poblacion femenina de los paises desarrollados.

Se trata de una enfermedad compleja, con una amplia variedad de presentaciones
y cursos clinicos. EI mejor conocimiento sobre la fisiopatologia tumoral ha
permitido ofrecer diferentes manejos terapéuticos individualizados. Dado el
impacto del cancer de mama a nivel fisico y psicolégico de las pacientes (ya que la
alteracion de la morfologia corporal influye en el estado animico), se han buscado
tratamientos quirdrgicos menos mutilantes o conservadores, sin comprometer con

ello los resultados oncoldgicos como recurrencia y supervivencia global.

La Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 Luis
Castelazo Ayala (UMAE HGO4), IMSS, constituye un centro de referencia para el
tratamiento quirdrgico de las pacientes con cancer de mama, por lo que -con el fin
de contar con datos propios de nuestra poblacion- es importante evaluar la
supervivencia global y frecuencia de recurrencia en las pacientes tratadas con
cirugia conservadora en comparacién con las pacientes en quienes se realizd
mastectomia, asi como evaluar la asociaciéon de algunos factores prondsticos que

han sido identificados en otras poblaciones.



4.-OBJETIVOS
General
* Evaluar las diferencias en la supervivencia global, periodo libre de
enfermedad, frecuencia de recurrencia en pacientes con cancer de mama
tratadas con mastectomia vs. cirugia conservadora de la mama.
Especificos
* Conocer la frecuencia de pacientes tratadas con mastectomia y cirugia
conservadora de la mama.
* Conocer la supervivencia global, periodo libre de enfermedad, frecuencia de
recurrencia en las pacientes con cancer de mama tratadas quirdrgicamente.
* Comparar la supervivencia global, periodo libre de enfermedad, frecuencia
de recurrencia en pacientes con cancer de mama tratadas con mastectomia

VvS. cirugia conservadora de la mama.



5. HIPOTESIS
La supervivencia global y periodo libre de enfermedad seran menores, mientras

que la frecuencia de recurrencia sera mayor en las pacientes con cancer de mama

tratadas con cirugia conservadora en comparacion con mastectomia.



6. MATERIAL Y METODOS
6.1 Diseno del estudio

Observacional, comparativo, longitudinal retrospectivo.

6.2. Ubicacion
El estudio se llevé a cabo en el servicio de Oncologia Mamaria de la UMAE HGO
4 y la Unidad de Investigacion Médica en Medicina Reproductiva (UIM MR) de la

Coordinacion de Investigacion en Salud, IMSS.

6.3 Poblacion de estudio
Pacientes con cancer de mama que fueron tratadas quirargicamente en el servicio
de Oncologia Mamaria de la UMAE HGOA4.

6.4. Criterios de seleccién
6.4.1 Criterios de inclusiéon
* Mujeres con diagnostico de cancer de mama, tratadas quirdrgicamente en
la UMAE HGO4.
* Derechohabientes IMSS.
6.4.2 Criterios de exclusion
* Pacientes con cancer de mama sincrénico al momento del diagnéstico.

* Pacientes con diagnostico patolégico definitivo de carcinoma in situ.

6.4.3 Criterios de eliminacion

* Pacientes que no tuvieron completa la informacion en el expediente clinico.



6.5 Variables

TABLA 2. VARIABLES
VARIABLE

de estudio

DEFINICION CONCEPTUAL

VARIABLES DESCRIPTORAS

Edad

Tamano del tumor
en el reporte
histopatolégico
definitivo

Tipo histolégico en
reporte
histopatolégico
definitivo

Grado histolégico

Infiltracion
linfovascular

Asociacion con
cancer ductal in
situ

Margenes
quirdrgicos

Tiempo transcurrido a
nacimiento de un individuo

partir  del

Medida de diametro mayor del tumor
maligno en el reporte histopatoldgico
definitivo

Estirpe histologica del tumor en reporte
histopatoldgico definitivo, de acuerdo a
la World Health Organization
Histological Classification of Tumors of
the Breast

Puntuaciéon del tumor de acuerdo al
esquema de Scarff-Bloom-Richardson

Invasién de células tumorales hacia
vasos sanguineos y/o linfaticos

Presencia de cancer dutal in situ

Presencia de células cancerosas al
analisis microscopico en el limite
quirurgico del tumor

DEFINICION OPERACIONAL

Tiempo  transcurrido desde el
nacimiento hasta el momento del
diagnéstico de cancer de mama

Medida de diametro mayor del tumor
maligno en el reporte histopatoldgico
definitivo

Estirpe histologica del tumor en
reporte histopatologico definitivo, de
acuerdo a la World  Health
Organization Histological
Classification of Tumors of the Breast

Puntuacién del tumor de acuerdo al
esquema de Scarff-Bloom-Richardson

Invasién de células tumorales hacia
vasos sanguineos y/o linfaticos

Presencia de cancer dutal in situ

Presencia de células cancerosas al
analisis microscopico en el limite
quirurgico del tumor

FUENTE DE ESCALA
INFORMACION MEDICION
Expediente Cuantitativa
clinico continua
electrénico

Expediente Cuantitativa
clinico y continua
electrénico

Expediente Cualitativa
clinicoy nominal
electrénico

Expediente Ordinal
clinico y

electrénico

Expediente Cualitativa
clinicoy dicotomica
electrénico

Expediente Cualitativa
clinico y dicotdmica
electrénico

Expediente Cualitativa
clinicoy dicotomica

electronico

DE UNIDAD DE MEDICION

Anos

Milimetros

1. -Ductal infiltrante

2.- Lobulillar infiltrante

3.- Micropapilar

4.- Mucinoso

5.- Medular

6.- Metaplasico

7.- Carcinosarcoma

1= Grado I: 3-5 puntos.
2= Grado Il: 6-7 puntos.
3= Grado llI: 8-9 puntos.

Presente= 1
Ausente= 0

Presente= 1
Ausente= 0

Positivo= 1
Negativo= 0



Ganglios axilares

disecados

Ganglios
metastasicos

indice ganglionar

Estado de
receptores
hormonales

Inmunofenotipo

Etapa histolégica

Tratamiento
adyuvante

Radioterapia

Numero de ganglios axilares disecados
en el procecimiento quirdrgico

Numero de ganglios axilares positivos
para células cancerosas

Cociente del numero de ganglios
metastasicos por el numero de ganglios
disecados axilares

Presencia o ausencia de receptores
hormonales (estréogenos, progesterona
y HER2) en las células tumorales

Clasificacion de los carcinomas de
mama de acuerdo al subtipo molecular

Extension anatomica de wun tumor
maligno en un sitio especifico y la
extension de su propagacion local,
regional o en sitios distantes. Basada
en la etapificacion para cancer de
mama de la American Joint on Cancer
Committe (TNM) (Ver anexo 1).

Tratamiento adicional para el cancer
que se administra después del
tratamiento primario para disminuir
riesgo de recurrencia. Puede incluir
quimioterapia, radioterapia.

Tratamiento adicional para el cancer de
mama que consiste en administrar
radiacion ionizante para destruir células

Numero de ganglios  axilares
disecados en el procecimiento
quirurgico

Numero de ganglios axilares positivos
para células cancerosas

Cociente del numero de ganglios
metastasicos por el numero de
ganglios disecados axilares

Presencia o ausencia de receptores
hormonales (estrogenos,
progesterona y HER2) en las células
tumorales

Clasificacion de los carcinomas de
mama de acuerdo al subtipo
molecular

Extension anatomica de un tumor
maligno en un sitio especifico y la
extension de su propagacion local,
regional o en sitios distantes. Basada
en la etapificacion para cancer de
mama de la American Joint on Cancer
Committe (TNM) (Ver anexo 1).

Tratamiento adicional para el cancer
que se administra después del
tratamiento primario para disminuir
riesgo de recurrencia. Puede incluir
quimioterapia, radioterapia.

Tratamiento adicional para el cancer
de mama que consiste en administrar
radiacion ionizante para destruir

Expediente
clinico y
electrénico

Expediente
clinicoy
electrénico

Expediente
clinico y
electrénico

Expediente
clinicoy
electrénico

Expediente
clinico y
electrénico

Expediente
clinicoy
electrénico

Expediente
clinico y
electrénico

Expediente
clinicoy

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
continua

Cualitativa
dicotomica

Cualitativa
nominal

Ordinal

Cualitativa
dicotdmica

Cualitativa
dicotomica

Numero de ganglios

Numero de
metastasicos

ganglios

indice

Positivo= 1
Negativo= 0

1=Luminal A: RE+,
Receptores de progesterona
(RP)>20 %, GH 1 0 2,HER2+.
2=Luminal B: RE+, RP<20%,
GH 3, HER2 + ¢ negative.
3=HER-2: HER2 +, RE y RP
negativos

4=Triple negativo: RE-, RP-,
HER2-.

0=1

1A= 2

IB=3

1A= 4

IIB=5

A= 6

B=7

llc=8

V=9

Benigno= 10

Si=1

NO=0

SI=1
NO=0



cancerosas

Quimioterapia Tratamiento adicional para el cancer de
mama que consiste en administrar
sustancias quimicas que inhiben el

crecimiento y proliferacion celular

Hormonoterapia Tratamiento para bloqueo hormonal en

cancer de mama
VARIABLE INDEPENDIENTE

Tratamiento
quirdrgico

Tipo de cirugia realizada para el
tratamiento de cancer de mama.

VARIABLES DEPENDIENTES

Recurrencia Reapariciéon de una enfermedad en el
mismo paciente. Tumor maligno que ha
regresado después de un periodo de
tiempo en el que no era posible
detectarlo, al mismo sitio anatémico o
sitio distante

Sitio corporal en el que se detecta la
recurrencia de cancer

Lugar de
recurrencia

Tiempo de
seguimiento

Tiempo de control de la salud de un
paciente durante el tiempo después de
tratamiento

células cancerosas

Tratamiento adicional para el cancer
de mama que consiste en administrar
sustancias quimicas que inhiben el
crecimiento y proliferacion celular

Tratamiento para bloqueo hormonal
en cancer de mama

Tipo de cirugia realizada para el
tratamiento de cancer de mama.

Reaparicién de una enfermedad en un
mismo paciente. Tumor maligno de la
mama que ha regresado después de
un periodo de tiempo en el que no era
posible detectarlo, al mismo sitio
anatémico o sitio distante

Sitio corporal en el que se detecta la
recurrencia de cancer

Tiempo de control de la salud de un
paciente durante el tiempo después
de tratamiento para cancer de mama

electronico

Expediente
clinico y
electrénico

Expediente
clinicoy
electrénico

Expediente
clinicoy
electrénico

Expediente
clinicoy
electrénico

Expediente
clinico y
electrénico

Expediente
clinicoy

Cualitativa
dicotdmica

Cualitativa

dicotdmica

Cualitativa
dicotomica

Cualitativa
dicotomica

Cualitativa
nominal

Cuantitativa
discreta

Sl=1
NO=0
Presente= 1
Ausente= 0

0=Conservadora
1=Mastectomia

Sl=1
No=0

Mama ipsilateral

Axila ipsilateral
Supraclavicular ipsilateral
Cuello

Vértebral

Hepatico

Pulmonar

Esternal y paraesternal
Mama contralateral

Axila contralateral
Supraclavicular contralateral
Ovario

Osea

Meses



electronico

Estado de vida al Estado de vida al momento de efectuar Estado de vida al momento de Expediente Cualitativa Vivo= 1
momento de el seguimiento efectuar el seguimiento clinico y dicotdmica Muerto= 0
efectuar el electrénico
seguimiento
Supervivencia Porcentaje de pacientes vivos después Porcentaje de pacientes vivos Expediente Cuantitativa Porcentaje
global de 5 afos de seguimiento  después de 5 afios de seguimiento clinicoy continua
independientemente de la causa de independientemente de la causa de ggctronico
muerte. muerte
Periodo libre de Tiempo transcurrido desde la Tiempo transcurrido desde la Expediente Cuantitativa Meses
enfermedad desaparicion de evidencia clinica, desaparicion de evidencia clinica, clinicoy continua
radiolégica y analitica de enfermedad radiolégica y analitica de enfermedad  gjectronico

tumoral, hasta la recurrencia de la
misma o fallecimiento del paciente por
otra causa

tumoral, hasta la recurrencia de la
misma o fallecimiento del paciente por
otra causa

La variable de tiempo de supervivencia se construyd con base en el tiempo transcurrido entre el momento del diagndstico
y la ocurrencia de la muerte. La variable de censura se definié a partir de las mujeres que sobrevivieron durante un
periodo de 5 afos, y como mecanismo de censura se utilizaron los siguientes criterios: todas las mujeres que
permanecieron vivas hasta el final del periodo de estudio, pérdida de seguimiento (cambio de domicilio no notificado, falta
de seguimiento del tratamiento y muerte por otra causa diferente del cancer de mama).



6.6 Tamano de la muestra

Calculo de tamano de muestra no probabilistico por periodo de estudio.

Grupo de pacientes con cancer de mama tratadas con mastectomia en el
servicio de Oncologia Mamaria de la UMAE HGO4 en el periodo comprendido
entre el 1 de enero de 2007 y el 31 de diciembre de 2010.

Grupo de pacientes con cancer de mama tratadas con cirugia conservadora en
el servicio de Oncologia Mamaria de la UMAE HGO4 en el periodo comprendido
entre el 1 de enero de 2007 y el 31 de diciembre de 2010.

6.7 Muestreo

Muestreo de casos consecutivos.

6.8 Estrategia de trabajo

Se reviso la libreta de programacion de cirugia del servicio de Oncologia Mamaria
a partir del 1 de enero de 2007 al 31 de diciembre del 2010. Se seleccionaron a
las pacientes que cubrieron con los criterios de seleccidon. En la hoja de
recoleccion de datos disefiada para tal fin (Anexo 2), se recolectd la informacién

de cada paciente a partir del expediente clinico y electrénico (Figura1).



Libreta de programacion
de cirugia del Servicio de
Oncologia Mamaria

Pacientes con cancer de
mama que cumplieron
criterios de seleccion

Recoleccion de datos clinicos
en expediente clinico y
electrénico

Pacientes con cancer de mama tratadas
con mastectomia

Pacientes con cancer de mama tratadas
con cirugia conservadora

Analisis
estadistico

resultados

Redaccioén y publicacién de

Figura 1. Algoritmo de procedimientos



6.9 Analisis Estadistico

Se realizd estadistica descriptiva con tablas y graficos de frecuencias para las
variables cualitativas, medidas de tendencia central y de dispersion para las
variables cuantitativas. Se evaluaron las asociaciones entre caracteristicas clinicas
e histopatoldgicas usando tablas de contingencia y X? de pearson o prueba exacta
de Fisher. La asociacion de tiempo a la muerte y la edad se realiz6 mediante la
técnica de Kaplan-Meier, la cual tom6é en cuenta tanto la informacion que
proporcionaron las mujeres que murieron como la de aquellas que se censuraron
por alguna de las causas ya descritas, ademas de la supervivencia por estadio
clinico.

La supervivencia se determiné a los 5 afos para cada variable. Se efectud analisis
multivariado de aquellas variables que mostraron diferencias significativas por
grupo de tratamiento mediante el modelo de riesgos proporcionales de Cox. El
estimador puntual empleado fue la razén de riesgos con intervalos de confianza al
95%. La evaluacién del modelo se llevo a cabo a través del supuesto de riesgos
proporcionales. Se verificd el ajuste del modelo. Se utilizé Software Microsoft
Excel 2011 para Mac, Version 14.4.6 para elaboracion de base de datos. El
analisis de datos se llevo a cabo con el paquete estadistico SPSS IBM para Mac,

Version 22.



7. ASPECTOS ETICOS

1. El investigador garantiza que este estudio se apeg6 a la legislacion y reglamentacion
de la Ley General de salud en materia de Investigacion para la Salud, lo que brindo
mayor proteccion a los sujetos del estudio.

2. De acuerdo al de acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion el riesgo de esta investigacion fue considerado como investigacion sin
riesgo ya que soélo se consultaron registros del expediente clinico y electrénico.

3. Los procedimientos de este estudio se apegaron a las normas éticas, al Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion y se llevd a cabo en plena
conformidad con los siguientes principios de la “Declaracion de Helsinki” (y sus
enmiendas en Tokio, Venecia, Hong Kong y Sudafrica) donde el investigador garantizo
que:

a. Se realizé una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema a
realizar.

b. Este protocolo fue sometido a evaluacion por el Comité Local de Investigacion
y Etica en Investigacién en Salud 1905 del Instituto Mexicano del Seguro
Social.

c. Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y bajo la
supervision de un equipo de médicos clinicamente competentes y certificados
en su especialidad.

d. Este protocolo guardd la confidencialidad de las personas. Todos los autores
firmaron una carta de confidencialidad sobre el protocolo y sus resultados de
manera que se garantizé reducir al minimo el impacto del estudio sobre su
integridad fisica y mental y su personalidad.

e. En este protocolo los riesgos no superaron los posibles beneficios.

f. En la publicacion de los resultados de esta investigacion se preservara la
exactitud de los resultados obtenidos.

g. Al tratarse de un estudio retrospectivo sin riesgo, no requirié consentimiento
informado por escrito.

4. Se respetaron cabalmente los principios contenidos en el Cédigo de Nuremberg vy el

Informe Belmont.



8. RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos Humanos

Investigador responsable

Dr. Fernando Enrique Mainero Ratchelous

Jefe del servicio de oncologia mamaria. UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No.
4 Luis Castelazo Ayala, IMSS.

Rio Magdalena numero 289. Colonia Tizapan San Angel. C.P. 01090 México D.F.
Tel. 55506422 Extension 28037. mainerofernando@hotmail.com

Oncologia mamaria.

Investigadores asociados adscritos al IMSS

Dra. Eunice Lopez Muiioz

Investigador Asociado A. Unidad de Investigacion Médica en Medicina
Reproductiva. UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 Luis Castelazo Ayala,
Coordinacion de Investigacion en Salud, IMSS.

Rio Magdalena numero 289. Colonia Tizapan San Angel. C.P. 01090 México D.F.
Tel. 55506422 Extension 28037 . astridkaryme2001@yahoo.com.mx

Genética Medica.

Dra. Maribel Aguila Fernandez

Médico Residente de la Subespecialidad en Ginecologia Oncolégica. UMAE
Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 Luis Castelazo Ayala, IMSS.

Rio Magdalena numero 289. Colonia Tizapan San Angel. C.P. 01090 México D.F.
Tel. 55506422 Extension 28037. malishka_af@hotmail.com

Ginecologia oncoldgica.

Recursos materiales
* Hojas de papel bond, suministradas por los participantes del estudio.

* Equipo de computo de cada uno de los participantes.



* Software para procesamiento de textos y base de datos proporcionado por
los participantes del estudio. Software para analisis estadistico, aportado

por la Dra. en C. Eunice Lépez Mufioz.

Recursos financieros
Este proyecto fue financiado con los recursos personales de los participantes del

estudio.

Factibilidad
La UMAE HGO4, es un centro de referencia para el tratamiento oncoldgico
quirurgico de las pacientes con cancer de mama, por lo que se cuenta con

suficientes pacientes.



9. RESULTADOS.

Se incluyeron en el estudio 387 mujeres, las cuales fueron divididas en dos grupos
de estudio, 224 (57.9%) quienes recibieron tratamiento quirdrgico conservador y

163 (42.1%) quienes recibieron tratamiento con mastectomia (Tabla 3 y Figura 2).

Tabla 3. Tipo de tratamiento y procedimiento quirurgico realizado.

N %
Conservadora | CC+DRA 160 41.3
CC+ML+BGC 64 16.5
Mastectomia | MRM 136 35.1
MT+ML+BGC 27 7
Total Total 387 100

CC: Cuadrantectomia, DRA: Diseccion radical axilar, ML: Mapeo linfatico, BGC: Biopsia de ganglio centinela, MRM:
Mastectomia radical modificada, MT: Mastectomia total.
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Figura 2. Tipo de procedimiento quirurgico realizado



El promedio de edad en las pacientes en quienes se realizo cirugia conservadora

fue de 55 afios (x11DE) y de 52 afios (x11DE) en quienes se realizé mastectomia

(Figura 3).

Conservadora ) Mastectomia
80 80
- m
w
'g 601 60 3’
s =
o
E >
e 0
fiv] L
40+ 40
20+ 20
T T T T T I T T T T T
250 200 150 10,0 5,0 0,0 50 10,0 150 200 250
Frecuencia (%) Frecuencia (%)
Media Min Max DE
Conservadora 55 27 83 11
Mastectomia 52 28 85 11

Figura 3. Distribucién de la edad por grupo de tratamiento.

Al comparar la distribucion de la edad de las pacientes por grupo de tratamiento
mediante prueba U de Mann-Whitney se obtuvo una p=0.007 (siendo mayor la

edad en el grupo de cirugia conservadora).



El promedio del tamafo tumoral primario fue de 19 mm (+8DE) en las pacientes en
quienes se realizd cirugia conservadora y de 27 mm (+15DE) en quienes se

realizé mastectomia (Figura 4).
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Figura 4. Tamaro tumoral primario (mm) por grupo de tratamiento.

Al comparar la distribucion del tamafio tumoral primario de las pacientes por grupo
de tratamiento mediante prueba U de Mann-Whitney se obtuvo una p=0.000
(siendo mayor el tamafo tumoral primario en las mujeres del grupo de

mastectomia).



Los tipos histolégicos por grupo de tratamiento se muestran en la tabla 4. Se
observa que el tipo histolégico mas frecuente en ambos grupos fue el ductal
infiltrante con 72.32% para el grupo de cirugia conservadora y 67.48% para el

grupo de mastectomia.

Tabla 4. Tipo histolégico por grupo de tratamiento.

Conservadora Mastectomia
N % N %

Ductal infiltrante 161 71.88 110 67.48
Lobulillar 16 7.14 20 12.27
infiltrante

Micropapilar 2 0.89 1 0.61
Mucinoso 4 1.79 1 0.61
Medular 2 0.89 0 0.00
Metaplasico 0 0.00 1 0.61
Carcinosarcoma 0 0.00 1 0.61
Mixto 39 17.41 27 16.56
No especificado 0 16.96 2 1.23
Total 224 100.00 163 100.00

Al comparar la frecuencia de los tipos histolégicos por grupo de tratamiento

mediante prueba exacta de Fisher se obtuvo una p=0.307.



En cuanto al tipo histolégico mixto, en la figura 5, se muestran los mas frecuentes

por cada grupo de tratamiento.
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Figura 5. Tipo histolégico mixto por grupo de tratamiento.
CDI: Ductal infiltrante, CLI: Lobulillar infiltrante, MET: Metaplasico, MICROP: Micropapilar,
MUC: Mucinoso, SAR: Sarcoma, CAS: Células en anillo de sello, PAP: Papilar.

En la tabla 5, se observa que el grado 2 de diferenciacion fue del 52.7% en cirugia
conservadora y de 49.7% en quienes se realiz6 mastectomia; siendo este el grado
gue se encontré en mayor porcentaje en ambos grupos.

Tabla 5. Grado de diferenciacién por grupo de tratamiento.

Grado Conservadora Mastectomia
N % N %
1 51 22.8 33 20.2
2 118 52.7 81 49.7
3 52 23.2 41 25.2
No especificado 3 1.3 8 4.9
Total 224 100.0 163 100.0

Al comparar la frecuencia del grado de diferenciacion por grupo de tratamiento

mediante prueba chi cuadrada de Pearson se obtuvo una p=0.792.



En la figura 6 se observa la presencia de invasion linfovascular en mas del 50%

del grupo de mastectomia y en menos del 50% en cirugia conservadora.
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Figura 6. Invasion linfovascular por grupo de tratamiento.

Al comparar la frecuencia de invasion linfovascular por grupo de tratamiento
mediante prueba chi cuadrada de Pearson se obtuvo una p=0.007 (mayor
frecuencia de invasion linfovascular en el grupo de mastectomia).

En la tabla 6 se observa que el carcinoma ductal in situ estuvo asociado en 33.9%

para el grupo de cirugia conservadora y 33.7% para el grupo de mastectomia.

Tabla 6. Asociacion con cancer ductal in situ por grupo de tratamiento.

Conservadora Mastectomia

N % N %
Ausente 148 66.1 104 63.8
Presente 76 33.9 55 33.7
No especificado 0 0.0 4 2.5
Total 224 100.0 163 100.0




Al comparar la frecuencia de asociacion con cancer ductal in situ por grupo de

tratamiento mediante prueba chi cuadrada de Pearson se obtuvo una p=0.913.

En la tabla 7 se observa que los margenes quirurgicos fueron negativos en el

99.1% en cirugia conservadora y en el 98.8% en mastectomia.

Tabla 7. Margenes quirurgicos por grupo de tratamiento.

Conservadora Mastectomia

N % N %
Negativos 222 99.1 161 98.8
Positivos 2 0.9 1 0.6
No 0 0.0 1 0.6
especificado
Total 224 100.0 163 100.0

Al comparar la frecuencia de margenes quirurgicos positivos o negativos por grupo

de tratamiento mediante prueba exacta de Fisher se obtuvo una p=1.0.

En la tabla 8 se observa que la media de ganglios disecados fue de 14 (x10DE) y
de ganglios metastasicos de 2 (+4DE), con indice ganglionar de 0.11 (x0.21DE) en
cirugia conservadora, y en quienes se realizé mastectomia fue de 17 (x12DE) en
ganglios disecados y de 4 (x6DE) en ganglios metastasicos e indice ganglionar de
0.19 (x0.28DE).



Tabla 8. Ganglios disecados, metastasicos e indice ganglionar por grupo de

tratamiento.

Conservadora Mastectomia

Media | Min Max | DE Media | Min Max | DE

Ganglios axilares 14 1 49 10 17 1 115 12
disecados
Ganglios axilares 2 0 30 4 4 0 32 6

metastasicos

indice ganglionar 0.11 0 1| 0.21 0.19 0 1| 0.28

Al comparar la distribucidn de ganglios disecados, ganglios metastasicos e indice
ganglionar por grupo de tratamiento mediante prueba U de Mann-Whitney se
obtuvo una p=0.001 (se observd mayor indice ganglionar en el grupo de

mastectomia).



En la tabla 9 se observan receptores de estrégenos positivos en un 67%,
receptores de progesterona positivos en 51.8%, HER2/Neu positivos en 11.2% en
el grupo de cirugia conservadora, mientras que en el grupo de mastectomia se
observan receptores de estrogenos positivos en el 62%, receptores de

progesterona positivos en 48.5%, HER2/Neu positivos en 13.5%.

Tabla 9. Receptores hormonales por grupo de tratamiento.

Conservadora Mastectomia
N % N %
Receptores de Positivos 150 67.0 101 62.0
estréogenos
Negativos 62 27.7 46 28.2
No 12 5.4 16 9.8
especificado
Receptores de Positivos 116 51.8 79 48.5
progesterona
Negativos 96 42.9 68 41.7
No 12 5.4 16 9.8
especificado
Receptores HER2/Neu | Positivos 25 11.2 22 13.5
Negativos 186 83.0 120 73.6
No 13 5.8 21 12.9
especificado

Al comparar la frecuencia de los receptores hormonales por grupo de tratamiento
mediante prueba de chi cuadrada de Pearson se observé una p=0.726 para los
receptores de estrogenos, una p=0.914 para los receptores de progesterona y una

p=0.341 para los receptores HER2/Neu.



En la figura 7 se observa mayor frecuencia en etapa | con 41.5% y en etapa Il con
41.5 %, y unicamente en 16.6% en etapa lll en el grupo de cirugia conservadora,
y en el grupo de mastectomia el 27% se encuentran en etapa |, 38.7 % en etapa ll,

y el 34.4 % en etapa lll.

450 17~

40.0 ® Conservadora
35.0

300
. 250
o~

20.0 +

150 +~
10.0 1~

0.0 ‘
9 | 4
4|

B Mastectomia

‘ Conservadora

117\

‘ Mastectomia

Figura 7. Etapa patoldgica por grupo de tratamiento.

Al comparar la frecuencia de las etapas patoldgicas por grupo de tratamiento
mediante prueba de chi cuadrada de Pearson se observé una p=0.000 (mayor
frecuencia de etapa IA y IIB en el grupo de cirugia conservadora, y mayor

frecuencia de etapa IIB, IlIA, llIB y IlIC en el grupo de mastectomia).



En la tabla 10 se observa que el 75.9% recibié tratamiento con quimioterapia,

88.8% con radioterapia y 65.2% con hormonoterapia en el grupo de cirugia

conservadora, mientras que el grupo de mastectomia el 76.1% recibid
quimioterapia, 65.6% radioterapia y 62% hormonoterapia.
Tabla 10. Quimioterapia, radioterapia y hormonoterapia por grupo.
Conservadora Mastectomia
N % N %
Quimioterapia Si 170 75.9 124 76.1
No 41 18.3 27 16.6
No 13 5.8 12 7.4
especificado
Radioterapia Si 199 88.8 107 65.6
No 9 4.0 47 28.8
No 16 7.1 9 5.5
especificado
Hormonoterapia | Si 146 65.2 101 62.0
No 62 27.7 49 30.1
No 16 7.1 13 8.0
especificado

Al comparar la frecuencia del tipo de tratamiento adyuvante por grupo de
tratamiento quirdrgico mediante prueba exacta de Fisher se observé una p=0.875
para la quimioterapia, una p=0.000 para la radioterapia (observandose mayor
frecuencia de uso de radioterapia en el grupo de cirugia conservadora) y una

p=0.396 para la hormonoterapia.



En la figura 8 se observa que el promedio de meses de seguimiento fue de 58

meses (x26DE) en cirugia conservadora y de 58 (+27DE) meses en mastectomia.
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Figura 8. Meses de seguimiento por grupo de tratamiento.

Del total de las mujeres incluidas en el estudio, sélo se obtuvo informacion sobre
el estado de vida en 154 mujeres del grupo de cirugia conservadora y 100 mujeres
del grupo de mastectomia (encontrandose todas vivas). En el resto de los casos
hubo pérdida del seguimiento y se desconoce el motivo de la pérdida de
seguimiento.

Por esta razon, el principal evento de desenlace considerado para el analisis de

supervivencia fue la recurrencia, la cual se observé en 13 pacientes (5.8%) del



grupo de tratamiento conservador y en 15 pacientes (9.2%) del grupo de

mastectomia.

En el grupo de cirugia conservadora, el 30.76% de las pacientes presento
recurrencia mamaria ipsilateral, el 23.07% axilar (66.6% contralateral y 33.44%
ipsilateral), 30.76% supraclavicular (75% ipsilateral y 25% contralateral), 15.38%

hepatica, 15.38% mamaria contralateral y 15.38% Osea.

En el grupo de mastectomia, 46.6% de las pacientes presentd recurrencia axilar
(20% contralateral y 80% ipsilateral), 33.33% 0Osea, 20% hepatica, 13.3% mamaria

ipsilateral, 6.6% mamaria contralateral y 6.6% con afectacion renal.

No hubo diferencias estadisticamente significativas por grupo de tratamiento en la
frecuencia de recurrencia mamaria ipsilateral (p=0.372), axilar (p=0.254), hepatica

(p=1.0), 6sea (p=0.655) y mamaria contralateral (p=0.583).

Unicamente se observaron diferencias estadisticamente significativas en la
frecuencia de recurrencia supraclavicular por grupo de tratamiento (p=0.035),

siendo mas frecuente en el grupo de pacientes con cirugia conservadora.

Al realizar método de Kaplan-Meier se observd una media de seguimiento
estimada para el grupo de mujeres con cirugia conservadora de 98.58 meses (IC
95% 95.69-101.487) y para el grupo de mujeres con mastectomia de 94.24 meses
(IC 95% 90.45-98.03). Al realizar comparacion global mediante prueba de Log

Rank se obtuvo un valor de chi cuadrado de 1.091 con una p=0.296 (Figura 9).
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Figura 9. Supervivencia libre de enfermedad por grupo de

tratamiento.

Las variables que mostraron diferencias estadisticamente significativas por grupo
de tratamiento (edad, tamafo tumoral primario, invasion linfovascular, indice
ganglionar, etapa patolégica y uso de radioterapia) fueron analizadas mediante
analisis de regresion de Cox teniendo como evento de desenlace la recurrencia,
sin embargo ninguna de esta variables mostré diferencias estadisticamente

significativas entre los grupos de tratamiento (Tabla 11).



Tabla 11. Analisis de regresion de Cox.

B SE Wald gl Sig. Exp(B)
Edad -0.014 | 0.022 | 0.424 1 0.515 0.986
Tamano tumoral 0.023 0.017 2 1 0.164 1
primario (mm)
Invasion 0.653 | 0.524 2 1 0.213 2
linfovascular
indice ganglionar -1.619 1.581 1 1 0.306 0.198
Etapa patologica 4 6| 0.708
Radioterapia 0.495 0.745 | 0.441 1 0.507 2

Al realizar el analisis de supervivencia tomando como evento de desenlace la
muerte de las pacientes, se observdé en 13 pacientes (5.8%) del grupo de

tratamiento conservador y en 10 pacientes (6.13%) del grupo de mastectomia.

Al realizar método de Kaplan-Meier se observd una media de seguimiento
estimada para el grupo de mujeres con cirugia conservadora de 100.28 meses (IC
95% 97.75-102.81) y para el grupo de mujeres con mastectomia de 95.33 meses
(IC 95% 92.19-98.48). Al realizar comparacion global mediante prueba de Log

Rank se obtuvo un valor de chi cuadrado de 0.335 con una p=0.563(Figura 10).
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Figura 10. Supervivencia global por grupo de tratamiento.

Las variables que mostraron diferencias estadisticamente significativas por grupo
de tratamiento (edad, tamafo tumoral primario, invasion linfovascular, indice
ganglionar, etapa patoldgica y uso de radioterapia) también fueron analizadas
mediante analisis de regresion de Cox teniendo como evento de desenlace la
muerte, mostrando diferencias estadisticamente significativas para la edad

(p=0.007), indice ganglionar (p=0.009) y etapa patologica (p=0.018) entre los
grupos de tratamiento.



10. DISCUSION

El cancer de mama continua siendo un problema de salud publica a nivel mundial
a pesar de los grandes avances alcanzados en los ultimos afios en lo referente al
diagnostico y tratamiento.

Una vez confirmado el diagndstico de cancer de mama se deben considerar tanto
las caracteristicas clinicas y biolégicas del tumor como los aspectos morfolégicos
de la mama y realizar una adecuada estadificacion de la enfermedad para plantear
la mejor opcion terapéutica de un modo individualizado.

La revolucion que ha tenido el tratamiento quirurgico para cancer de mama
durante las ultimas décadas ha llevado a la progresiva reduccion de la extension
de la cirugia (23, 26, 69, 70). Por consiguiente, la calidad de vida ha mejorado y
las mujeres son ahora mas motivadas para seguir programas de deteccion para el
diagndstico precoz de la enfermedad. La mayor preocupacion en la cirugia
conservadora de la mama sigue siendo la recurrencia local, lo que puede provocar
problemas graves de ansiedad en el paciente y, cuando son tratados por
mastectomia, negar el objetivo de la conservacion.

En nuestro estudio se incluyeron 387 mujeres, las cuales fueron divididas en dos
grupos, 224 (57.9%) quienes recibieron tratamiento quirurgico conservador y 163
(42.1%) las cuales recibieron tratamiento con mastectomia, siendo el tamafio
tumoral promedio de 19 mm (T1) en cirugia conservadora y de 27 mm (T2) en el
grupo de mastectomia, realizandose etapificacion axilar en ambos grupos con
diseccion radical de axila o biopsia de ganglio centinela.

El promedio de edad en las pacientes en quienes se realizd cirugia conservadora
fue de 55 anos (x11DE) y de 52 afos (£11DE) en quienes se realizé mastectomia,
otorgandose tratamiento con radioterapia adyuvante en el 88.8% en el grupo de
cirugia conservadora y 65.6% en aquellas tratadas con mastectomia.

Nuestros resultados demuestran que la supervivencia libre de enfermedad vy
supervivencia global en mujeres con cancer de mama que fueron tratadas con
cirugia conservadora fue casi idéntica a la de mujeres en quienes se realizo

mastectomia.



En un estudio de 646 pacientes con cancer de mama y tumores T1-T2NO en
seguimiento durante casi una década, Zumsteg y colaboradores, no encontraron
ventajas para la cirugia conservadora o mastectomia en términos de control
locorregional, recurrencia a distancia, recurrencia global o supervivencia global
(71).

El Danish Breast Cancer Group realizé un estudio con 859 pacientes, en el que
comparo 2 grupos de pacientes: tratadas con mastectomia vs. tratadas con cirugia
conservadora. Fueron elegibles pacientes con estadios clinicos | y Il, con un
periodo promedio de seguimiento de 6 afios, no encontrando diferencias
estadisticamente significativas en la supervivencia global y periodo libre de
enfermedad (20).

Un estudio realizado por Joop y colaboradores mostré que la supervivencia a largo
plazo en pacientes tratados con cirugia conservadora y radioterapia postoperatoria
en la mama ipsilateral era practicamente idéntica a la de mujeres que se
sometieron a mastectomia radical (22).

En nuestro estudio, la supervivencia global mostré diferencias por grupo de
tratamiento Unicamente para la edad (p=0.007), indice ganglionar (p=0.009) y
etapa patolégica (p=0.018), lo cual indica que el prondstico de las pacientes se ve
influido por estas variables, independientemente del tipo de tratamiento quirurgico
realizado.

Es importante mencionar que en nuestro estudio, del total de las mujeres incluidas
en el mismo, soélo se obtuvo informacién sobre el estado de vida en 154 mujeres
del grupo de cirugia conservadora y 100 mujeres del grupo de mastectomia
(encontrandose todas vivas). En el resto de los casos hubo pérdida del

seguimiento y se desconoce el motivo de la pérdida de seguimiento.



11. CONCLUSIONES

> EI 57.8% de las pacientes incluidas en este estudio, fueron tratadas con
cirugia conservadora y en todas se realiz6é estadificacion axilar por medio
de diseccidn radical de axila o por biopsia de ganglio centinela.

» En todas las pacientes tratadas con mastectomia, se realizé etapificacion
axilar por medio de diseccion radical de axila o por biopsia de ganglio
centinela.

» La edad fue mayor en pacientes tratadas con cirugia conservadora, con un
promedio de tres afios mas en la media de edad de las pacientes tratadas
con mastectomia.

» El tamano tumoral primario fue mayor en las pacientes tratadas con
mastectomia que en aquellas tratadas con cirugia conservadora.

> El grupo histolégico ductal infiltrante y el grado 2 de diferenciaciéon fueron
los que predominaron en ambos grupos de estudio.

» La frecuencia de invasion linfovascular estuvo presente en mas del 50%
del grupo de pacientes tratadas con mastectomia y en menos del 50% en
cirugia conservadora.

» La asociacion con carcinoma ductal in situ fue del 33% en ambos grupos.

» Los margenes quirurgicos fueron negativos en ambos grupos de estudio
con un porcentaje mayor al 98%.

» El indice ganglionar fue mayor en pacientes tratadas con mastectomia.

» Se encontré mayor porcentaje de etapas | y Il en pacientes tratadas con
cirugia conservadora, mientras que el porcentaje de etapa Ill fue mayor en
aquellas tratadas con mastectomia.

> El 88% de pacientes tratadas con cirugia conservadora amerité uso de
radioterapia comparada con el 66% en el grupo de mastectomia.

» La media de seguimiento fue de 58 meses en ambos grupos de estudio.

» La recurrencia, se observo en 13 pacientes (5.8%) del grupo de tratamiento

conservador y en 15 pacientes (9.2%) del grupo de mastectomia, no



encontrandose diferencias estadisticamente significativas en supervivencia
libre de enfermedad.

La recurrencia supraclavicular fue reportada unicamente en los casos de
pacientes con cirugia conservadora.

La muerte de las pacientes, se observo en 13 pacientes (5.8%) del grupo
de tratamiento conservador y en 10 pacientes (6.13%) del grupo de
mastectomia. No encontrandose diferencias estadisticamente significativas
en supervivencia global en ambos grupos de estudio.

La edad, el indice ganglionar y la etapa patolégica influyen en el pronéstico
de las pacientes con cancer de mama, independientemente del tipo de
tratamiento quirdrgico realizado.

Consideramos que el uso de cirugia conservadora de la mama, se asocia
con una mejor calidad de vida, siendo una de las razones para el aumento
de la conciencia y la participacion en los programas de deteccidon temprana

en la mujer.
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RECURRENCIA LOCORREGIONAL, METASTASIS A DISTANCIA'Y
SUPERVIVENCIA EN CIRUGIA CONSERVADORA VS. MASTECTOMIA EN

PACIENTES CON CANCER DE MAMA

ANEXO 1. ESTADIFICACION TNM DE CANCER DE MAMA.

Tumor primario

Las definiciones para clasificar el tumor primario (T) son las mismas para la clasificacién clinica y
patolégica. Si las mediciones son hechas por exploracion fisica, el médico debe usar los estadios
mayores (T1, T2 o T3). Si se realizan otras mediciones tales como la mamografia o estudio
histopatolégico puede usarse los subgrupos de los estadios mayores como se observa en la tabla

1.

Tabla 1. Estadificacion del cancer de mama mediante la clasificacion TMN de acuerdo al tumor.

Tx El tumor primario no puede ser evaluado

T0 No hay evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ

Tis (DCIS) Carcinoma Ductal in situ

Tis (LCIS) Carcinoma lobular in situ

Tis (Paget) Enfermedad de Paget del pezén NO asociado con carcinoma invasivo y/o
carcinoma in situ en el parénquima mamario subyacente. Carcinomas en el
parénquima mamario asociados con enfermedad de Paget son categorizados en
base al tamafno y caracteristicas de la enfermedad del parénquima, aunque la
presencia de la enfermedad de Paget debe ser anotada.

T1 Tumor <20 mm en su mayor dimensién

T1mi Tumor <1 mm en su mayor dimensioén

T1a Tumor 21 mm pero <5 mm en su mayor dimensioén

T1b Tumor 25 mm pero <10 mm en su mayor dimensién

T1c Tumor 210 mm pero <20 mm en su mayor dimensién

T2 Tumor 220 mm pero <50 mm en su mayor dimensién

T3 Tumor 250 mm en su mayor dimensién

T4 Tumor de cualquier tamafio con extensién directa a la pared toracica y/o a la piel
(ulceracioén o nédulos en la piel).

T4a Extensién a pared toracica sin incluir adherencia/invasién del musculo pectoral

T4b Ulceracion y/o ndédulos satélites ipsilaterales y/o edema (incluyendo piel de
naranja) de la piel, sin cumplir los criterios de carcinoma inflamatorio

T4c Ambos T4a y T4b

T4d Carcinoma inflamatorio

La clasificacion de los ganglios linfaticos regionales mediante la evaluacion clinica se observa en la

tabla 2.

Tabla 2. Estadificacion del cancer de mama mediante la clasificacion TMN de acuerdo la
evaluacién de ganglios linfaticos regionales.

NX Ganglios linfaticos no pueden ser evaluados (por ejemplo, previamente
removidos)

NO Sin metastasis a ganglios linfaticos

N1 Metastasis a ganglios linfaticos axilares, maoviles ipsilaterales, nivel | y |l

N2 Metastasis a ganglios linfaticos axilares, nivel | y Il, que estan clinicamente fijos

0
Metastasis a ganglios linfaticos mamarios internos clinicamente detectables en
ausencia de ganglios linfaticos axilares clinicamente detectables




N2a Metastasis en ganglios linfaticos axilares ipsilaterales, nivel | y Il fijos a alguna
estructura

N2b Metastasis en ganglios linfaticos mamarios internos solo clinicamente
detectables y en ausencia de metastasis en ganglios linfaticos clinicamente
evidentes nivel | y Il

N3 Metastasis en ganglios linfaticos infraclaviculares (nivel Il axilar) con o sin
afeccion de ganglios linfaticos axilares nivel | y Il
@)
Metastasis en ganglios linfaticos mamarios internos clinicamente detectables
con metastasis a ganglios linfaticos axilares nivel | y Il clinicamente detectables
0
Metastasis en ganglio linfatico supraclavicular ipsilateral con o sin metastasis a
ganglios linfaticos axilares o0 mamarios internos

N3a Metastasis en ganglios linfaticos infraclaviculares ipsilaterales

N3b Metastasis en ganglios linfaticos axilares y en ganglios mamarios internos
ipsilaterales

N3c Metastasis en ganglios linfaticos supraclaviculares ipsilaterales

La evaluacion puede realizarse mediante el estudio histopatolégico (pN) o por biologia molecular
como se muestra en la Tabla 3.

Tabla 3. Estadificacién del cancer de mama mediante la clasificacion TMN, evaluacion por estudio
histopatoldgico y por biologia molecular.

Pnx No pueden evaluarse ganglios linfaticos regionales (por ejemplo han sido
removidos previamente)
pNO No hay metastasis a ganglios linfaticos regionales histolégicamente.

Nota: ITCs (células tumorales aisladas) son definidos como pequenos grupos de células <0.2
mm, o células tumorales Unicas, o un grupo de <200 células en una sola seccién histoldgica.
ITCs pueden ser detectadas por histologia de rutina o por métodos de IHC
(inmunohistoquimica). Ganglios que contienen solo ITCs, son excluidos del total del conteo de
ganglios positivos para fines de la clasificacion N pero deberian ser incluidos en el nimero total
de ganglios evaluados.

pNO(i-) Histolégicamente ho hay metastasis a ganglios linfaticos regionales.
Inmunohistoquimica negativa.

pNO (i+) Células malignas en ganglios linfaticos regionales <0.2 mm (detectadas
mediante Hematoxilina & Eosina o IHC incluyendo ITC)..

pNO (mol-) No hay metastasis a ganglios linfaticos regionales. RT-PCR negativa.

pNO (mol+) No hay metastasis por histologia o IHC en ganglios linfaticos regionales. RT-
PCR positiva.

pN1 Micrometastasis
0
Metastasis en 1 a 3 ganglios linfaticos axilares
ylo
Metastasis en ganglios mamarios internos con enfermedad microscépica
detectada por diseccion de ganglio centinela pero no identificable
clinicamente.

pN1mi Micrometastasis (0.2 mm y/o0 >200 células, pero menor de 2.0 mm)

pN1a Metastasis en 1 a 3 ganglios linfaticos axilares, al menos una metastasis »2.0
mm

pN1b Metastasis en ganglios mamarios internos con micrometastasis o
macrometastasis detectada por biopsia de ganglio centinela, pero
clinicamente no detectable

pN1c Metastasis en 1 a 3 ganglios linfaticos axilares y en ganglios mamarios




internos con micrometastasis o macrometastasis detectada por biopsia de
ganglio centinela pero no detectable clinicamente

pN2

Metastasis en 4 a 9 ganglios linfaticos axilares

0

Metastasis clinicamente detectable con ganglios mamarios internos en
ausencia de metatasis a ganglios linfaticos axilares

pN2a

Metastasis en 4 a 9 ganglios linfaticos axilares (al menos 1 deposito tumoral
»2mm)

pN2b

Metastasis clinicamente detectable en ganglios mamarios internos en
ausencia de ganglios linfaticos axilares

pN3

Metastasis en 210 ganglios linfaticos axilares

0

Metastasis en ganglios linfaticos infraclaviculares (nivel Il axilares)

0

Metastasis en ganglios linfaticos mamarios internos ipsilaterales clinicamente
detectables en la presencia de uno o mas ganglios linfaticos axilares
positivos nivel | y Il

0

Metastasis en >3 ganglios linfaticos axilares o ganglios mamarios internos
con micrometastasis 0 macrometastasis detectada por biopsia de ganglio
centinela, pero clinicamente no detectable

0

Metastasis en ganglios linfaticos supraclaviculares ipsilaterales

pN3a

Metastasis en 210 ganglios linfaticos axilares (al menos un depésito tumoral
»2.0mm)

0

Metastasis a ganglios infraclaviculares (nivel Il axilar)

pN3b

Metastasis clinicamente detectables en ganglios mamarios internos
ipsilaterales en presencia de 1 0 mas ganglios linfaticos axilares positivos

0

Metastasis en »3 ganglios linfaticos axilares y en ganglios mamarios internos
con micrometastasis o macrometastasis detectada mediante biopsia de
ganglio centinela pero clinicamente no detectable

pN3c

Metastasis en ganglios superclaviculares ipsilaterales

Post tratamiento ypN

-Post tratamiento yp “N” deberia ser evaluado por los mismos métodos clinicos pretratamiento
“N” antes mencionados. El modificador “SN” es usado solo si se efectua la evaluacion del nodo
centinela después del tratamiento. Si no se adjunta el anterior, se asume que la evaluacién de
ganglios axilares se efectuo por diseccion de ganglios axilares (AND).

-La clasificacion X sera usada (ypNX) si no se efectio yp SN o AND post tratamiento
-Categorias N son las mismas que las usadas para pN

El apartado M se refiere a la presencia de metastasis a distancia como se observa en la Tabla 4.

Tabla 4. Estadificacion del cancer de mama mediante la clasificacion TMN, clasificacion
acuerdo a la presencia de metastasis.

de

MO No hay metastasis a distancia clinica o radiograficamente

cM=(i+) No hay evidencia clinica o radiografica de metastasis a distancia, pero se han
detectado molecular o microscoépicamente, depdsitos de células tumorales
circulantes en sangre, médula 6sea o en otro tejido ganglionar no regional
que son <0.2 mm en un paciente sin sintomas o signos de metastasis

M1 Metastasis a distancia detectable mediante métodos clinico o radiograficos

clasicos y/o histoldgicamente »0.2mm




Clasificacion M post tratamiento: La categoria M para los pacientes tratados con terapia
neoadyuvante es la categoria asignada en el estadio clinico, previo al inicio de la terapia
neoadyuvante. La identificacion de metastasis a distancia después del inicio de la terapia en casos
donde la evaluacion pre tratamiento no mostré metastasis es considerada como progresion de la
enfermedad. Si el paciente fue asignado con presencia de metastasis a distancia (M1) antes de la
quimioterapia, el paciente sera asignado como M1 a través del tratamiento.

La clasificaciéon por estadios quedaria como se puede ver en la Tabla 5.

Tabla 5. Estadificacion del cancer de mama mediante la clasificacion TMN.

ESTADIO 0 Tis NO MO
ESTADIO IA T1 NO MO
ESTADIO IB TO N1mi MO
T1 N1mi MO
ESTADIO IIA TO N1 MO
T1 N1 MO
T2 NO MO
ESTADIO IIB T2 N1 MO
T3 NO MO
ESTADIO IIIA TO N2 MO
T1 N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
ESTADIO llIB T4 NO MO
T4 N1 MO
T4 N2 MO
ESTADIO IlIC CUALQUIERT N3 MO
ESTADIO IV CUALQUIERT CUALQUIER N M1

http://www.cancer.gov/cancertopics/pdg/treatment/breast/healthprofessional/page3
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RECURRENCIA LOCORREGIONAL, METASTASIS A DISTANCIA'Y
SUPERVIVENCIA EN CIRUGIA CONSERVADORA VS. MASTECTOMIA EN
PACIENTES CON CANCER DE MAMA

ANEXO 2. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre

Afiliacion

Edad

Fecha del diagnéstico de cancer de mama

Tipo de cirugia Conservadora( ) Mastectomia ( )

Tamaiio del tumor en el reporte histopatolégico definitivo

Tipo histolégico en reporte histopatolégico definitivo

Grado histolégico

Asociacion con cancer ductal insitu SI( ) NO( )

Margenes quirargicos (mm) ( ) Positivos ( ) Negativos ( )

Ganglios axilares disecados:

Ganglios axilares metastasicos:

indice ganglionar:

indice de Scarff-Bloom-Richardson

Infiltracién linfovascular Presente ( ) Ausente ( )

Receptores de estrégenos Positivo Negativo
Receptores de progesterona Positivo Negativo
Receptores HER2/neu Positivo Negativo

Inmunofenotipo

T( ) N ( ) M( ) Etapa patologica:

Tratamiento adyuvante SI ( ) NO ( ) RadioterapiaSl ( ) NO( ) QuimioterapiaSI( ) NO( )

Hormonoterapia Presente ( ) Ausente ( )

Tiempo de seguimiento

Viva SI () NO ( )

Supervivencia global

Periodo libre de enfermedad

Recurrencia SI( ) NO ( )

Lugar de recurrencia

Fecha de ultimo seguimiento:

Elaboré:

Fecha de elaboracion:
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