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INTRODUCCION

El cancer es considerado un desorden multifactorial causado tanto por factores genéticos como no
genéticos, se cree que es debido al acimulo de dafos genéticos que dan lugar a la activacién de proto-
oncogenes Yy la inactivacion de los genes supresores de tumores, conduciendo a la proliferacién celular
incontrolada, asi como un descontrol de la apoptosis o muerte celular programada.

En México y el mundo sigue siendo la primera causa de mortalidad por neoplasia maligna en mujeres de
entre 30-60 afios, a pesar de que ha descendido la mortalidad gracias al tamizaje mediante mastografia.

Las mamas tienen origen ectodermico, se desarrollan de las yemas mamarias, las cuales se inician como
prominencias ventrales en la quinta semana de gestacion. Estas estructuras primordiales se extienden
longitudinalmente desde la base del mufion proxima-axila primitiva- a lo largode la superficie ventral de
embridn, del térax y lo que sera el abdomen. Si el desarrollo tiene lugar con normalidad, la parte media
del tercio superior de la cresta mamaria persiste para formar la prominencia mamaria sonre la pared
toracica y finalmente la cola de Spence, al extenderse dentro de la axila, mietras que las estructuras
restantes desaparecen.!

La mama consta de 15 a 20 lébulos en la mayoria, de las mujeres en la edad reproductiva. Cada lébulo
se compone de numerosos lobulillos y pequefios conductos ramificados que se unen para formar
conductos cada vez mayores hasta desembocar en un Unico conducto principal de localizacion subareolar
que drena a Iébulo entero. El seno lactifero es una porcién ensanchada de cada uno de los conductos
principales, en la profundidad ensanchada de cada uno de los conductos principales, en la profundidad
del pezén, donde se acumula la leche en relacién con el reflejo de succién en la lactancia.?

La unidad funcional de la mama es la unidad ductolobulillar (UDLT), esta compuesta de un lobulillo y su
conducto terminal. Los lobulillos nacen de las ramificaciones de los conductos periféricos mas pequefios,
peri unos pocos pueden originarse en los conductos centrales. El numero de UDLT en la mama varia entre
pacientes y con las influencias hormonales. Algunas etapas de la vida se caracterizan por una rapida
proliferacion de UDLT, la fase postovulatoria de cada ciclo menstrual, el embarazo y la lactancia,
adolescencia tadia y primeros afos de la tercera decada de la vida. La proliferacion de UDLT puede darse
tambien debido a la administraciéon de hormonas exdgenas, bien se trate de anticonceptivos o terapia
de reemplazo hormonal.?

El tejido mamario puede estar clasificado histolédgicamente como estromal o epitelial- mioepitelial. Los
elementos estromales incluyen la grasa, el tejido fibroso (ligamentos de Cooper). Hay dos tipos de tejido
fibroso estromal: tejido fibroso estromal denso interlobulillar y tejido fibroso estromal laxo que rdea los
conductos (periductal) y se ocaliza en los lobulillos intralobulillares. Una gra parte del tejido fibroso
estromal esta compuesto de matriz extracelular que, a su vez, se compone de cantidades variables de
fibroblastos, colageno y acido hialurdnico. El tejido fibroso estromal denso es rico en colageno y podre
en dacido hialurénico, mientras wue el tejido estromal laxo intralobulillar y periductal es rico en acido
hialurénico y contiene menos coldgeno. El acido hialurénico es una enorme molécula hidrofilica, de
consistencia blanda y flexible, que permite la difusién pasiva dentro y fuera de las céular epiteliales lo
que facilita la dilatacién y concentracién de los conductos y de los lobulillos bajo las influencias
hormoanles. El tejido fibroso estromal laxo estd también ,as vasculariado y contiene mds celulas
inflamatoias que el denso. Las diferencias entre estos dos tipos de tejido no son muy importantes en la
mamografia. Sin embargo esta diferencias tisulares son importantes para la ecografia porque los
elementos fibrosos estromales densos y laxos tiene ecogenicidades notablemente diferentes.
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Los elementos epiteliales y mioepiteliales de la mama (excluyendo la piel) tapizan los conductos de todos
los tamafios y los conductillos (acinos) dentro de la UDLT. Cada UDLT contiene un numero varibale de
conductillos (generalmente 30-50) y tejido fibroso estromal laxo intralobulillar.?

La mayoria de la patologia mamaria se origina en la UDLT, se cree que la mayoria de los canceres ductals
se originan dentro de los conductos terminales cerca de la unién con el lobulillo, extendiéndose después
en la direccidn del conducto terminal extralobulillar hacia los grandes conductos y retrégrdamente hacia
los conductillos intralobulillares.!

Los linfaticos mamarios drenan primariamente a la axila, existiendo otro drenaje de menor cuantia hacia
los sistemas mamarios intrnos e infraclaviculares. La mayor parte de la mama drena primero
superficialmente hacia una rica red de linfaticos que se sitlan justo por encima de la fascia mamaria
anterior, luego hacia el plexo periareolar y finalmente hacia la axila. Los ganglios linfaiticos axilares son
el sitio mas frecuente de afectacidon gangliona del cdncer de mama.!

La presenca, el nivel y el nimero de ganglios afectados son indicadores prondsticos clave del cdncer de
mama; por lo que tanto su evaluacién por via quirdrgica y tecnias de imagen es importante.?

En México, el cancer de mama ocupa en la actualidad el primer lugar en incidencia de las neoplasias
malignas en las mujeres, representa 11.34% de todos los casos de cdncer, hay un incremento global de
aproximadamente 1.5% anual, sin embargo en los paises de economia emergente este incremento es
alrededor de 5%. El grupo de edad mas afectado se encuentra entre los 40 y los 59 afios de edad. La
mortalidad por cancer mamario se ha incrementado en 10.9% relativo en los Ultimos afios (de 13.06 en
1990 a 14.49 en el afio 2000).2

El riesgo se incrementa proporcionalmente con la edad de las mujeres a partir de los 40 afos y la
incidencia aumenta hasta la menopausia, luego el porcentaje de incremento disminuye
aproximadamente en una sexta parte. Ello muestra el papel principal de la actividad ovarica en su
etiologia.>3*

Se estima que alrededor de 1.7 millones de casos nuevos cada afio y fallecen 522,000 mujeres por esta
enfermead. *

En México, el cancer de mama ha tenido un incremento constante tanto en su incidencia como en su
mortalidad en las ultimas decadas. En ello ha influido muchos factores como el envejecimiento
poblacional, la occidentalizacidn del estilo de vida, la educacién e informacién deficienes relativas a la
enfermeda, la carencia de un programa nacional de deteccidn oportuna, la dilatacién en la atencién en
las instituciones publicas, la insuficiencia de recuersos humanos, materiales y técnicos para el
tratamiento y la carencia de unidades mamarias especializadas. *

El cdncer de mama es una enfermedad heterogénea causada por la progresiva acumulacién de
aberraciones genéticas. Existen multiples factores que elevan el riesgo de desarrollarlo pero el 50% de
los casos no se identiifcan. Por varios aifos se ha considerado a la paridad y el aumento en los meses de
lactancia como un factor protector.?

Los factores de mayor impacto son el antecedente directo de cancer de mama en la madre, hermana o
hija, la presencia de mutaciones en los genes BRCA 1y BRCA 2, comprende el 20 % de los casos.’ 34
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Factores hormonales que se relaciona con las hormonas reproductivas femeninas menarquia precoz,
nuliparidad, edad tardia en la primera gestacién y menopausia tardia elevan el riesgo; en
posmenopausicas, la obesidad y el tratamiento hormonal sustitutivo.?3*

Proliferaciones benignas: la hiperplasia ductal aumenta el riesgo en 1,5-2 veces; la atipia ductal o la
hiperplasia lobular 4-5 veces. '34

Factores Ambientales: la exposicién a radiaciones, haber recibido radioterapia al térax en la infancia o
adolescencia. 3

Recientemente se ha incluido a la alta densidad mamaria (tipo C o D) en la mastografia como otro factor
de riesgo y que no tiene traduccién clinica a la palpacion. 23

La clasificacidon anatomopatoldgica de acuerdo a la afeccidon o no de la membrana basal, se clasifica en
no invasivos (in situ) e invasivos. 3

El carcinoma intraductal in situ es la forma de presentaciéon mas frecuente que clinicamente se presenta
como masa palpable y en la mastografia se puede observar lesién con dreas de necrosis y
microcalcificaciones. 3

Los carcinomas in situ se originan en areas preexistentes de hiperplasia epitelial en los conductos o los
lobulillos. Hay un espectro continuo de proliferacidn epitelial que se extiende desde la hiperplasia
habitual al carcinoma in situ. !

El carcinoma lobulillar insitu suelen ser hallazgo casual de biopsia, usualmente observados con afeccidn
bilateral y multicentricidad.?

El carcinoma invasivo es aquel que invade mas alla de la membrana basal y se introduce en el estroma
mamario, desde donde puede llegar a invadir vasos sanguineos, ganglios linfaticos regionales y a
distancia. Entre los principales tipos histologicos se encuentran: ductal, lobulillar, tubular, mucinoso,
medular, papilar, metaplasico. 3

Otra forma de clasificar el carcinoma mamario es mediante la utilizacién de inmunohistoquimica, que
permite detectar proteinas en células, lo cual ha llevado categorizar los carcinomas de mama segun la
expresion de receptores de estrégenos, progesterona y de los receptores de HER2 (factor de crecimiento
epidérmico). La clasificacion molecular de esta entidad tiene un valor prondstico y predictivo.3*°

Desde el punto de vista de expresion de genes, se dividen en grupos: Luminal A, Luminal B, Basal (basal-
like) y HER2. También se ha propuesto que aquellos tumores que solo expresan los receptores
hormonales, pero la expresion del marcador de proliferacion celular o Ki-67 es mayor que 14 %, se
clasifican como luminal B.3

Receptores hormonales son receptores de superficie, que median procesos de transcripcion celular, en
la glandula mamaria se expresan receptores importantes como el RE (receptores estrogénicos) y RP
(receptor progesterona). Estos receptores se encargan de llevar a cabo procesos de replicacién que en
condiciones fisioldgicas mantienen el equilibrio celular, pero en procesos tumorales permiten la
replicacion de células que los sobreexpresan y generan el rdpido crecimiento del tumor. Los RE y RP son
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proteinas localizadas principalmente en el ndcleo, que al unirse a las hormonas esteroideas regulan la
transcripcidn de genes. Hay una relacién intima entre ambos tipos de receptores, los estrégenos al unirse
a sus receptores inducen la sintesis de RP a través de la transcripcidn. La presencia de RE en el cdncer de
mama se asocia, en la mayoria de los estudios publicados, con una mayor supervivencia libre de
enfermedad, y mayor supervivencia global. Con los RP no ocurre lo mismo, existe bastante unanimidad
en considerar que su presencia se relaciona con mayor SG, mientras que hay mas controversia acerca de
su implicacién en la SLE, describiéndose menor frecuencia de recurrencias, mientras que otros autores
no observan diferencias con los tumores pobres en RP. La mayoria de los autores estdn de acuerdo en
relacionar la presencia de RE en el tumor con un mejor prondstico, independientemente del estado de
los ganglios axilares. La presencia de RE implica que los mecanismos celulares normales para procesar
esta hormona se encuentran conservados a pesar de la transformacién neoplasica, especialmente si
conjuntamente se expresa el RP el cual lo hace solo después de la activacién transcripcional de su gen
por un complejo funcional receptor de estrégeno-estrégeno. La importancia clinica del RP se relaciona
con el hecho de que su presencia identifica tumores que son sensibles al tratamiento hormonal con el
antagonista correspondiente donde cerca de un 50 — 60 % de las pacientes responden favorablemente
a este tipo de terapia endocrina. Un porcentaje mayor de tumores responde si se expresan tanto el RP
como el RE y la intensidad de tincion de este ultimo es alta. Los subtipos que expresan los RE/RP tienen
el mejor prondstico y responden a la terapia endocrina.®

El oncogén Her-2 fue descrito por primera vez en 1984 en tumores cerebrales inducidos por agentes
carcindgenos en ratas. Este gen ha sido clonado por diversos grupos recibiendo nombres como neu, c-
erbB-2, Her-2 o Her-2/neud y tiene la caracteristica de presentar una mutaciéon en la zona que
correspondia al dominio de transmembrana de la proteina. El oncogén Her-2 codifica una proteina que
se localiza en la membrana de las células y que tiene estructura de receptor de factores de crecimiento,
presentando un dominio extracelular y un dominio intracelular con actividad tirosina-quinasa. Dos de las
aplicaciones clinicas de Her-2 son su valor prondstico y su valor predictivo. Una tercera aplicacién es su
papel como diana terapéutica para los nuevos tratamientos que estan dirigidos contra la proteina o el
propio gen Her-2. Su expresidon es un factor de mal prondstico, pero predice la respuesta a los
tratamientos blanco-dirigidos con el trastuzumab.?

Ki-67 es un anticuerpo monoclonal que identifica un antigeno nuclear que se encuentra en células en las
fases proliferativas del ciclo celular. No identifica células en la etapa de descanso. La proliferacién celular
siempre ha tenido un papel en la clasificacién tumoral y por lo tanto es parte de los factores prondsticos
y predictivos. Estd incluida dentro del grado histoldgico tumoral, al tomar en cuenta las mitosis celulares
del tumor. El Ki-67 es una forma de medir la proliferacién celular del tumor, utilizando técnicas de IHQ.
Diversos estudios han reconocido su valor como factor predictivo, demostrando su utilidad para medir
la respuesta a un determinado tratamiento adyuvante, ademds, altos niveles de Ki-67 predicen una
mejor respuesta al tratamiento con quimioterapia. En cuanto a su papel como factor prondstico, altos
niveles de Ki-67 se asocian a mayor probabilidad de recaida en cdncer en estadios tempranos,
independientemente de la afectacidn axilar. Existe evidencia cientifica acumulada en torno al importante
papel de la expresién de Ki-67 en la valoracion de la paciente con CM, como factor prondstico y
predictivo. Se ha demostrado también la asociacion entre la expresion del Ki-67, riesgo de recidiva,
disminucion de SLE y disminucidn de la SG.®

Aproximadamente entre un 75-80% de los cdnceres son positvos para receptores hormonales de
estrégenos y progesterona, y entre 15- 20% son positivos a HER2. El porcentaje remanente representa
carcinomas de mama triple negativo (CMNT) definidos por la ausencia de expresion de receptores
hormonales y de HER2. Desde el punto de vista de expresién de genes se dividen en 5 grupos: normal,
Luminal A, Luminal B, Basal o Basal-like, HER2. ©
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La tasa de supervivencia entre los pacientes difiere segun el subtipo molecular y el estadio. Se estima
que la tasa de supervivencia a los cuatro afios entre las mujeres con HR + / HER2- es del 92,5%, seguida
de HR + / HER2 + en el 90,3%, HR- / HER2 + en el 82,7% y HR- / HER2- en el 77,0% [1]. El oncogén HER2
(receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano) es positivo en aproximadamente el 20% de
los cadnceres de mama invasivos primarios. ©

Los subtipos genéticos del CM pueden clasificar mejor el tipo de enfermedad y sus propdsitos son: tener
mayor precision en el prondstico de la enfermedad y predecir el comportamiento frente a los
tratamientos adyuvantes de un modo mas eficaz. La adecuada clasificacion de estas pacientes les evitaria
las complicaciones derivadas de la toxicidad de los tratamientos y de manera secundaria se disminuirian
en forma importante los costos del mismo.®

Abordaje diagnostico

El cancer de mama en etapas iniciales se presenta de manera subclinica en la mayoria de los casos, es
decir que solamente es detectable por estudios de imagen (mastografia, ultrasonido y resonancia
magnética), en menor proporcidon por clinica (tumores palpables); sin embargo otra forma de
presentacién comun es como un tumor no doloroso que hasta en 30% se asocia a adenopatias axilares.?*

Los tumores localmente avanzados en nuestro pais representan 70% de las etapas clinicas al diagndstico,
pueden incluir cambios cutdneos como edema, ulceracién, cutdnides, asi como afectacidn de ganglios
como los supra e infraclaviculares homolaterales .>*

El carcinoma inflamatorio de la mama, un tipo de presentacidon poco comun pero de mal prondstico y
que por lo general progresa rapidamente, se caracteriza por una induracién difusa de la mama con
eritema, edema y aumento de la temperatura local en al menos un tercio de la glandula, en la mayoria
de los casos no existe una tumoracion franca palpable.>*

La dificultad para reducir su incidencia a través de la prevencién primaria mediante autoexploracion hace
que los esfuerzos se centren en reducir la mortalidad a través del diagndstico precoz, momento en que
los tratamientos son mas eficaces.?*

La quinta edicidn del BI-RADS representa la culminacién de afios de trabajo conjunto de los directores
de las subsecciones y su comité, el Colegio Estadounidense de radiologia y, sobre todo, el aporte de los
usuarios de cada vocabulario. Esta edicion fue concebida pensando en la practica cotidiana v,
supuestamente, debe facilitar la elaboracién de informes por imagenes de la mama que sean de utilidad
y no contengan ambigiliedades. Dadoque siempre se ha procurado en el diagndstico por imagenes de la
mama y de servir como instrumento préctico a los radiolégos d mama.”®°

El sistema Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS) es un método para clasificar los
hallazgos mamograficos que actualmente se considera el idioma universal en el diagnéstico de la
patologia mamaria. Permite estandarizar la terminologia y la sistemdtica del informe mamografico y
categorizar las lesiones estableciendo el grado de sospecha y asignar la actitud a tomar en cada caso.>*°

Dentro de las modalidades de imagen con las que se cuentan son la mamografia, galactografia, ecografia,
resonancia magnetica nuclear y tomosintesis.>%1!

Mastografia: Es el Unico método de imagen que ha demostrado disminucién en la mortalidad por cancer
de mama de un 29 a 30% en la poblacién tamizada, al permitir un diagnédstico temprano, lo que ocurre
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siempre y cuando se realice con periodicidad y un estricto control de calidad (Food and Drug
Administration. Mammography Quality Standards; Final Rule September 25, 2007).
Para las mastografias de escrutinio debe emplearse un equipo disefiado para tal fin denominado
mastografo; pueden efectuarse con:
- Mastografia de escrutinio o tamizaje: Se realiza en mujeres asintomaticas.
- Escrutinio anual a partir de los 40 afios.
- Debe incluir dos proyecciones para cada mama: Cefalocaudal y Mediolateral
oblicua.
- Elresultado se reporta con la clasificacién de BIRADS del ACR 2015.%%°

La sensibilidad de la mamografia para detectar lesiones malignas se ve reducida con la densidad
mamaria. La densidad mamaria depende de la proporcion de los dos tejidos mas abundantes de la mama:
el tejido fibroso (denso) y la grasa. En el estudio de Boyd* se demostraba que la densidad mamografica
elevada se asocia con un incremento de riesgo de padecer cdncer de mama y que esta asociacién no es
explicable por la casualidad.>**

La ecografia se trata de un método diagndstico indispensable en la valoracién de la patologia mamaria.
Aunque no ha demostrado evidencia de reducir la mortalidad por cancer de mama cuando se utiliza
como método de tamizaje, la ecografia complementa a la mamografia e incluso la puede sustituir en
casos concretos. Permite valorar la naturaleza sélida o quistica de las lesiones y ademas puede detectar
lesiones que la mamografia no es capaz, sobre todo en mamas densas. Las limitaciones de la ecografia
consisten en su deficiencia por metodos fisicos para no visualizar microcalcificaciones agrupadas, la
hipertrofia mamaria dificulta la correcta exploracidon de las zonas mds profundas de parénquima
mamario y es una técnica operador-dependiente. Doppler color una herramienta del ultrasonido
mamario que permite evaluar los trayectos vasculares, asi como medir las velocidades y los indices de
resistencia; tiene una utilidad notable en el sistema circulatorio, pero limitada en la valoraciéon de
lesiones mamarias.>*®

Resonancia magnética nuclear para el estudio por imagen del cancer mamario se introdujo hace 25 afios,
muestra una elevada sensibilidad para el diagndstico del carcinoma infiltrante, sobre todo de tipo ductal.
La sensibilidad no se afecta por la densidad mamaria. No utiliza radiacién ionizante y proporciona
informacidon morfolégica y funcional, a través de la inyeccién endovenosa de una sustancia
paramagnética (gadolinio). Para la obtencidn de las imagenes se manejan multiples secuencias y curvas
de perfusidn, asi como espectroscopia que permite la cuantificacién de colina, un marcador tisular de
proliferacién celular, lo cual ha demostrado mejorar la sensibilidad.>*?

Por el contrario, la especificidad es baja, mds acusada en tumores in situ y tumores de tipo lobulillar. La
RM precisa el uso de contraste endovenoso (gadolinio) debido a la captacion intensa y precoz que
presenta el cancer de mama en relacién al parénquima mamario normal. Es muy Util en la estadificacidon
prequirlrgica del cdncer de mama permitiendo detectar posibles lesiones multifocales o multicéntricas
que condicionarian el tratamiento, en la caracterizacién de la lesién cuando existen discrepancias entre
los hallazgos clinicos, mamograficos o ecograficos y en el diagndstico de complicaciones de prétesis
mamarias. Su uso es también frecuente en el despistaje en poblaciones de alto riesgo en las que se

recomienda una prueba de imagen anual desde los 25-35 afos de edad. La susceptibilidad de estas
mujeres a las radiaciones ionizantes hace necesario el uso de ultrasonidos u otras pruebas de imagen
complementarias en el seguimiento. Las limitaciones son la baja especificidad para distinguir entre
lesiones benignas y malignas (alta tasa de falsos positivos), baja disponibilidad y alto coste.?*
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Hallazgos Imagenoldgicos

Aunque no existen hallazgos patognomadnicos en mamografia, ultrasonido y resonancia magnética mamaria
de ningun subtipo molecular, han aparecido publicaciones que establecen ciertas caracteristicas
imaginoldgicas comunes. 12

Los hallazgos considerados como primarios en las diferentes modalidades de imagen para la presentacion del
cancer de mama sin importar su subtipo molecular o grado de diferenciacién son nédulo espiculado, de alta
densidad y microcalcificaciones. Algunos de los hallazgos secundarios son cambios cUtaneos como retraccién
del pezén y engrosamiento cltaneo; conducto unico dilatado, distorsién de la arquitectura. 131415

En la actualidad estos hallazgos siguen siendo precisos para el diagndstico por imagen, sin embargo el
incremento en la incidencia y alta mortalidad, ha llevado a seguir buscando alternativas eficaces para mejorar
tanto el tamizaje como el diagnéstico oportuno, por lo que se ha tratado de hacer una estrecha correlacion
de la forma de presentacidn radiologica y el diagnéstico histopatoldgico. 61718

Por ejemplo, la presentacidn tipica de los canceres infiltrantes de tipo Luminal A en la mastografia es de una
masa espiculada. En US se encuentran todos los criterios de malignidad: forma irregular, mdrgenes
espiculados o angulados, sombra acustica posterior, vasos penetrantes y halo/corona ecogénica, que se debe
a la reaccion estromal, desmopldstica que a su vez indica un crecimiento lento. En la RM se observa una
captacién de tipo masa, de bordes irregulares o espiculados, heterogénea, sin hipersefial marcada en T2.12

Los canceres del subgrupo Luminal B no se distinguen claramente de los otros luminales (A y HER2). En la Mx
podemos observar una masa irregular, de crecimiento relativamente rapido, a veces espiculada. Tal vez, una
distorsién arquitectural se observaria en mayor frecuencia en este subgrupo. En US vemos una masa
marcadamente hipoecogénica, de forma irregular, hipervascularizada, que en la RM se traduce en una
captacién de tipo masa o no masa.!?

Los canceres HER2 enriquecidos se ven en la mastografia como una masa de margenes indistintos que
comunmente se asocian a microcalcificaciones pleomorfas en la masa o de distribucidn segmentaria, que se
correlacionan con un componente in situ de alto grado. En US la lesién es marcadamente hipoecogénica, de
forma irregular con margenes indistintos o espiculados, con refuerzo posterior y alteracién de la vecindad por
infiltracién o edema. La RM muestra una captacién tipo no masa en la mayoria de los casos.!?

El subtipo mas estudiado en la literatura es el Triple receptor negativo, gran parte de estos en la Mx se
presentan como una masa oval-redonda, lobulada en un 60-75% de los casos, con bordes circunscritos,
pujantes en el 24-43% por su crecimiento rapido, o como una asimetria densidad. Tienen menos
microcalcificaciones (se especula que no pasarian por el estadio precanceroso como in situ). En nuestro
servicio describimos un patrén ecografico caracteristico de los tumores triple-negativos: casi la mitad de los
casos (47%) de la serie presentada aparecié como una masa oval-redonda, lobulada, bien delimitada,
marcadamente hipoecogénica con refuerzo posterior, aspecto cystic-like, avascular o sélo vascularizada en su
periferia. En la RM pueden dar el patrén tipico descrito en las pacientes portadoras de la mutacién BRCA1:
masa redonda, de ubicacién posterior, con marcada hipersefial en T2 y captacidn anular. Todos estos hallazgos
imagenoldgicos tanto en US como en RM se deben a la necrosis central que se genera por el radpido
crecimiento del tumor. En secuencia de difusion se destaca el aumento del valor del coeficiente de difusién
(ADC) a pesar de una hipercelularidad esperada en estos tumores de alto grado de proliferacién. Pero aqui la
necrosis central genera disminucién de la celularidad tumoral con el aumento consecuente de la difusién.!?

Para los radidlogos es importante también conocer el subtipo molecular de los tumores a la hora de evaluar
con RM la respuesta a la QTNA. Hemos visto en la practica que la RM es mucho mds confiable para confirmar
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una respuesta imaginoldgica completa o definir el tamafio del tumor residual en los subtipos agresivos (HER2
enriquecido y TN) ya que en ellos la disminucién tumoral es concéntrica. Mientras, en los cdnceres luminales
de crecimiento mas lento la respuesta suele ser parcial, existiendo una fragmentaciéon tumoral y la
disminucidn es frecuentemente de tipo dendritica; se disminuye la carga tumoral, pero no se modifica el drea
inicialmente comprometida por el tumor.!?

Tratamiento

El abordaje va a depender de la estadificacién de la neoplasia segun los criterios establecidos.
Basicamente se puede dividir en:
Enfermedad temprana: todos los esfuerzos estan enfocados en el objetivo de curacidn, la
mayoria de los tumores son abordados quirdrgicamente. Posteriormente mediante a los
resultados anatomopatoldgicos (TNM, grado histolégico, invasidn a vasos linfaticos y vasculares,
sobre expresion de HER-2, indice e proliferacion Ki67) se planifica un tratamiento adyuvante con
quimioterapia.>*

Enfermedad localmente avanzada: se da inicialmente una terapia de medicamentos
guimioterapéuticos neoadyuvante , con la intencién de reducir el volumen tumoral, aumentar
las posibilidades de reseccién , seguida de una intervencién quirdrgica. 3*°

Enfermedad metastdsica: En estos casos todos los esfuerzos estdn enfocados en el objetivo de
la paliacion, (Medicina Paliativa) con la intencidon de aumentar su probabilidad de sobrevida,
disminuir los sintomas asociados al tumor y mejorar la calidad de vida.3*?

Tipos de terapias
El analisis gendmico ayudd a comprender el comportamiento biolégico del cancer de mama y
esto generd cambios en el manejo y tratamiento de los pacientes. El conocimiento del subtipo
molecular mediante IHQ no influye en la técnica quirdrgica, pero es fundamental en la oncologia,
ya que permite disefiar tratamientos individualizados. Hoy disponemos de diversas terapias,
como las endocrinas, las dirigidas, de QT e inmunoterapia, entre otras.*?

Terapias endocrinas

Las hormonas femeninas, como el estréogeno y progesterona estan implicadas en la divisién
celular. La mayoria de los cdnceres mamarios expresan los receptores de E y Pr. Su presencia en
las células malignas hace suponer que requieren estas hormonas para dividirse y por tanto para
el crecimiento tumoral. Por otro lado, se ha visto que los tumores que expresan los receptores
de E, responden bien a tratamiento anti-estrégeno, como por ejemplo a tamoxifeno, o a
inhibidores de la aromatasa (Letrozol, Anastrozol, Exemestano, etc.). 12

Terapias dirigidas

Las terapias dirigidas han transformado drasticamente el manejo de las pacientes No todos los
canceres mamarios tienen aun terapia dirigida especifica conocida. Sin embargo, dentro de los
grandes subgrupos moleculares ya conocidos, gracias a nuevos marcadores expresados por las
células tumorales, se estan estableciendo grupos cada vez mds pequefios y mas especificos. Asi
en el futuro, si las investigaciones identificaran nuevos oncogenes como dianas y llegara su
terapia anti-diana, sabremos, cuales son aquellos tumores que responderan mejor a esta terapia
especifica. Un ejemplo es el uso de anticuerpos monoclonales, también conocidos como
anticuerpos terapéuticos. Son proteinas producidas en el laboratorio, disefiadas para que se
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adhieran a blancos especificos ubicados en las células malignas, con potencial de detener el
crecimiento celular o provocando su autodestruccién.*?

Actualmente, en el caso de los cdnceres mamarios HER2-positivos, el uso de terapia anti-HER2
(trastuzumab, Herceptin) permite un tratamiento muy selectivo de las células malignas, sin
efecto sobre las células normales, como lo hacen las drogas citotéxicas de la QT. Desde el uso
del Herceptin, la mayoria de los canceres HER2-enriquecidos, considerados como los de peor
prondstico, tienen tasas de sobrevida similares a los de tipo Luminal B. Se demostré ademas que
la molécula de trastuzumab puede ser conjugada con el agente quimioterapéutico DM1
(Trastuzumab- Emtansina o T-DM1). De esta manera se lleva la droga citotdxica
antimicrotubulos directamente al interior de la célula tumoral, permitiendo alargar el periodo
libre de progresién.t?

Quimioterapia

A la luz de los nuevos conocimientos, la QT hoy por hoy, no se indica a todos los pacientes de la
misma manera. Se aplica principalmente en subgrupos especificos, como Luminal B, HER2-
positivo y Basal-like, en general en los tumores con Ki-67 alto, de crecimiento rapido, los que
responden bien a la QT. Actualmente existe evidencia que los canceres de perfil molecular tipo
Luminal A no responden bien y que la QT representa sélo un minimo beneficio en la sobrevida,
por lo cual, su uso no se recomienda en este subgrupo que, por lo demas, representa el mayor
numero de casos (aprox. 40-50% de los canceres mamarios). Esto permite desde ya un uso mas
acotado de la QT, reducir costos y disminuir la toxicidad. 2

Por otra parte, al conocer el subtipo molecular del cdncer de la mama, via biopsia percutdnea e
IHQ, los pacientes portadores de tumores de mayor agresividad pueden iniciar su tratamiento
lo mds pronto posible.?

Inmunoterapia

En los ultimos afos varios tipos de tumores (ej. melanoma, tumores renales, de vejiga)
encontraron un beneficio terapéutico significativo con inmunoterapia, o llamada también
terapia bioldgica, donde el objetivo no es la enfermedad, sino el huésped, es decir (re)activar los
diversos procesos inmunes antitumorales. Para ello se usan inmunomoduladores (interferones,
interleuquinas), se desarrollan vacunas, se realizan transferencia de células T, entre otros.

El cdncer de mama no se ha considerado tradicionalmente como un tumor inmunogénico tipico.
Sin embargo, segun resultados mas recientes, esta terapia innovadora podria desempefiar un
papel complementario interesante en algunos canceres triple receptor negativos (TN) en etapa
avanzada, un subtipo especialmente necesitado de nuevas opciones terapéuticas. Si estos
tumores sobre-expresan la proteina PD-L1, se puede utilizar inhibidor de PD-L1 (atezolizumab)
que permite estimular la respuesta inmunitaria especificamente contra estas células malignas y
asi detener o retrasar el crecimiento tumoral. Otro subgrupo de canceres TN tienen una
alteracién molecular llamada inestabilidad de microsatélites alta (MSI-H) y/o deficiencia en la
reparacion del ADN dafiado (dJMMR) y en ellos el pembrolizumab mostré eficacia en
combinacién con QT.1?
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El tratamiento quirdrgico del tumor primario en el cdncer de mama ha pasado por multiples
modificaciones, en la actualidad se divide en cirugia conservadora y mastectomia con sus
multiples variedades. El objetivo es lograr el mejor control oncoldgico, para esto deben tenerse
en consideracion factores propios del paciente (edad, género, comorbilidades, relacion mama-
tumor, antecedentes de radioterapia), o factores bioldgicos del tumor (componente intraductal
extenso >25%, multicentricidad, tamafio tumoral), asi como factores externos como por ejemplo
la disponibilidad de equipos de radioterapia. Parte fundamental en la toma de decisiones es
indiscutiblemente la preferencia del paciente con el fin de ofrecer la mejor opcién terapéutica
en conjunto.?
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JUSTIFICACION

En México hay una poblacién de aproximadamente 126 millones de habitantes con base al reporte del
INEGI 2020. El cdncer de mama constituye la principal causa de morbilidad hospitalaria por tumores
malignos entre la poblacién de 20 afios y mas, con 24 de cada 100 egresos hospitalarios para este grupo
de edad; en las mujeres. En las mujeres mayores de 30 afios, el tumor maligno de la mama ocupa el
primer lugar (23%) y le sigue el tumor del cuello de Utero (13%) y el tumor maligno de ovario (9%) de
acuerdo a estadisticas del INEGI. El cancer de mama ha tenido un incremento constante tanto en su
incidencia como mortalidad en las Ultimas tres décadas. En ello han influido muchos factores como el
envejecimiento poblacional, la “occidentalizacién” del estilo de vida, la educacién e informacién
deficientes en la enfermedad, la carencia de un programa nacional de deteccién oportuna, la dilacién en
la atencidn en las instituciones publicas, la insuficiencia de recursos humanos, materiales y técnicos para
el tratamiento y la carencia de unidades mamarias especializadas. Cuando se presenta en mujeres
menores de 40 afios, es un factor de mal prondstico.* 2%

El incremento constante en la expectativa de vida desde la década de 1970, llegando a tener una media
de edad de 77 afios las mujeres y 75 afios los hombres. Esto ha ocasionado un “envejecimiento”
poblacional, incorporando cada afio un nimero importante de mujeres a la edad de riesgo (> 40 afios),
esperando que para 2020 haya alrededor de 30 millones de mujeres en ese grupo.*?%

El impacto econdmico de la enfermedad no sélo estd dado por el alto costo de los procedimientos
diagndsticos y los tratamientos, sino porque afecta a las mujeres en etapas productivas de la vida. El
Instituto Nacional, de Salud Publica calculé que cada mujer que muere por cadncer de mama equivale a
21 afios de Vida Saludable Perdida (AVISAP), lo que representa un costo econémico tremendo para el
pais, sin tomar en cuenta el impacto familiar y social de la falta de una madre con hijos habitualmente
adolescentes o jévenes.*

Existen diferencias importantes en la incidencia y mortalidad de la enfermedad entre los estados del
norte y centro de la Republica Mexicana y los estados del sureste, con mayor porcentaje de poblacidn
indigena. Esto es debido entre otras razones, al cambio del estilo de vida de la poblacién, que ha
adoptado el modelo occidental donde las mujeres en general tienen un nivel de escolaridad mas alto y
trabajan fuera del hogar, con mayor ingesta también de grasas animales, tabaco y alcohol, sedentarismo
y sobrepeso, retraso en el inicio de la reproduccion, con primer embarazo tardio (> de 30 afios) y ausencia
de lactancias, y uso de agentes hormonales en la menopausia.*

Actualmente se considera el cdncer de mama como un conjunto de enfermedades, debido a que se ha
establecido diferencias moleculares en cada caso, lo cual explica la evolucién diferente en cada caso.

El proposito de analizar esta poblacién en nuestro hospital, es conocer cuales son las caracteristicas
clinicas, el estilo de vida, los subtipos mas frecuentes y las manifestacidnes radioldgicas en las diferentes
modalidades de imagen. Con esto observar si los estadios clinicos avanzados y de mal pronostico estan
relacionados con la deteccidn y diagndstico tardio y si el periodo de latencia en las que las pacientes
acuden en busca de ayuda profesional es prolongado. Dicho esto nos dara un panorama de la situaciéon
actual de nuestras pacientes, y con ello establecer en futuro no lejano una estrategia con la que este
grupo de edad pueda tener un mejor tamizaje, abordaje diagndstico tanto clinico como imagenologico e
intentar reducir la evolucidon a estadios avanzados y mal pronostico en este rango de edad
particularmente.
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PREGUNTA
- ¢Qué caracteristicas demograficas y clinico-radioldgicas tienen las mujeres menores de 40 afios
con diagndstico de cancer de mama en el Hospital Juarez de México en el periodo de 2019 a
20212

HIPOTESIS
- Hipétesis:

Los cambios en el estilo de vida, las mutaciones de novo que favorecen la aparicidn de cancer
de mama, por lo que es necesario conocer cuales son los factores en la vida de las mujeres
actuales que podrian estar en relacién.

La mayor parte de las pacientes que son captadas de primera vez en el servicio de radiologia con
cancer de mama mejores de 40 afios, se presentan en estadios clinicos avanzados, lo cual
confiere menor respuesta a tratamiento y baja tasa de suervivencia. Los subtipos triple negativo
se han asociado con mayor frecuencia a mujeres menores de 40 afios, siendo este un subtipo
histolégico de los mas agresivos y con mala respuesta al tratamiento.

OBIJETIVOS
Objetivo Primario: Conocer las caracteristicas demograficas y clinico-radiolégicas de las
mujeres con diagndstico de cancer de mama menores de 40 afios en el periodo de 2019 a 2021
en el Hospital Judrez de México.

Objetivos Secundarios:

e Conocer las siguientes caracteristicas demograficas: edad, nivel de escolaridad.

e Conocer las siguientes caracteristicas clinicas: antecedentes ginecoobstétricos
paridad, menarca, lactancia, consumo de anticonceptivos orales, antecedentes
hererdofamiliares de cdncer de mama, ovario o prostata, estilo de vida
(tabaquismo, alcoholismo, sedentarismo, sobrepeso/obesidad), motivo de
consulta, latencia para busqueda de atencién médica, hallazgos en la
exploracion fisica, estirpe histolégica e inmunohistoquimica.

e Conocer las siguientes caracteristicas radiologicas: nédulos mastograficos y/o
ecografcos y categoria BIRADS, presencia de microcalcificaciones. Existencia
de adenopatias axilares. Asimetrias mamarias, cambios cutaneos, lesiones no
masa (distorsion de la arquitectura) y cambios ductales.
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METODOLOGIA
e Esun estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo.

Tamaiio de muestra: 43 pacientes.

Las pacientes que seran incluidas en le presente estudio seran aquellas que cuenten con diagndstico de
cancer de mama menores de 40 afios, realizado por el servicio de anatomia patoldgica del Hospital Juarez
de México, durante el periodo 2019-2021.

El estudio se realizara en una sola fase dentro de la cual se obtendran los datos de dichas pacientes por
medio de la base del servicio de radioloia e imagen especificamente del drea de mastografia y base de
datos del departamento de estadistica del hospital.

DESCRIPCION DE LA POBLACION:

Poblacion Objetiva: Pacientes del sexo femenino con cancer de mama menores de 40 afios que son
diagndsticadas mediante estudios de imagen por primera vez en el Hospital Juarez de México, en el
servicio de radiologia e imagen y confirmado por anatomia patoldgica de nuestro hospital.

Poblacion Elegible: Pacientes con cancer de mama menores de 40 afios, del periodo 2019-2021.

Criterios de Inclusion: Pacientes con diagndstico de cancer de mama menores de 40 afios diagndsticadas
mediante estudios de mastografia, ultrasonido o resonancia magnetica, en el servicio de radiologia e
imagen del hospital Juarez de México.

Criterios de exclusion:
- Pacientes que no cuenten con reporte por escrito o imagen en el sistema PACS.
- Pacientes que ya hayan recibido previamente alguna linea de tratamiento de tipo quimioterapia
o terapia hormonal.
- Pacientes que tengan antecedentes de BRCA1 y BRCA2 o antecednetes con cancer de mama que
se realicen otros tipos de tamizaje.

Criterios de eliminacion:

- Pacientes con cancer de mama a las cuales el diagdstico se les realizo por arriba de los 40 afios
de edad.
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TABLA DE VARIABLES

VARIABLE

Edad

Nivel de Escolaridad

Paridad

Lactancia

Menarca

Antecedente de
caner de mama

Tabaquismo

Alcoholismo

Sedentarismo

Sobrepeso

Obesidad

Motivo de consulta

Latencia para
busqueda de
atencion medica

Hallazgos en la
exploracion fisica

BIRADS y hallazgos
de los nédulos
ecograficos

DEFINICION CONCEPTUAL

Afos cumplidos.

Es el nivel de educacién mas alto
que una persona ha terminado.

Paridad es el numero de
embarazos.

El amamantamiento es la forma
natural, normal y especifica de la
especie humana para alimentar a
sus hijos e hijas.

Se denomina menarquia a la
primera menstruacién de una
mujer

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

Es la adiccién crénica generada
por la nicotina, que produce
dependencia fisica y psicoldgica
asi como un gran numero de
enfermedades.

Consumo crénico y continuado o
al consumo periddico de alcohol
que se caracteriza por un
deterioro del control sobre la
bebida, episodios frecuentes de
intoxicacion y su consumo a pesar
de sus consecuencias adversas.
Estilo de vida carente de
movimiento o actividad fisica,
toda aquella persona que realiza
menos de noventa minutos de
actividad fisica semanal.

IMC igual o superior a 25.

IMC igual o superior a 30

Razén por la cual la paciente
acude en busqueda de ayuda
meédica

Tiempo transcurrido entre el inicio
de sintomas y la busqueda de
atencion medica

Datos clinicos en la exploracion
mamaria con sospecha de cancer
de mama.

Nédulos no circunscritos,
antiparalelos, no circunscritos ya
sea por margenes espiculados,
microlobulados, angulares,
indistintos, hipoecogenicos,
complejos. Caractertisticas

DEFINICION OPERACIONAL

Afos cumplidos del paciente
consignados en el expediente.

Nivel de educacién del paciente
consignado en el expediente.

Numero de embarazos de la paciente
consignados en el expediente.

Numero de
amamanto.

periodos en que

Edad de la primer mentruacién
registrada en el expediente.

Antecedente personal de cancer de
mama o de familiar de linea directa es
decir madre, abuela, hermanas.
Antecednete actual o previo de la
paciente de tabaquismo consignado
en el expediente.

Antecedente de la paciente de abuso
en el consumo de alcohol ya sea
actual o previo.

Antecednete de la paciente de no
realizar nungun tipo de actividad
fisica.

Paciente con IMC >25 sin actual
tratamiento ya sea dieta o ejercicio.

IMC igual o superior a 30 sin
tratamiento medico, dietetico ni
actividad fisica.

Motivo clinico que llevaron a la
paciente a buscar atenciéon medica
registrados en el expediente. O bien
por prevencion.

Tiempo transcurrido entre el inicio de
sintomas y la busqueda de atencién
medica, consignads en el
expendiente.

Datos clinicos en la exploracion

mamaria  consignados en el
expediente.

Nédulos no circunscritos,
antiparalelos, no circunscritos ya sea
por margenes espiculados,
microlobulados, angulares,
indistintos, hipoecogenicos,
complejos. Caractertisticas

ESCALA UNIDAD
DE
MEDIDA
Cuantitava discreta afios
Cualitativa ordinal -
Cuantitativa discreta Numero
enteros
Cuantitativa discreta Numeros
enteros
Cuantitativa discreta Afios
Cualitativo dicotomico -
Cualitativo dicotomico -
Cualitativo dicotomico -
Cualitativo dicotomico -
Cualitativo dicotomico -
Cualitativo dicotomico -
Cualitativo nominal -
Cuantitativo discreto Meses

Cualitativo Nominal -

Cualitativo ordinal -

POSIBLES VALORES

Valor neto
- Analfabeto
- Primaria
- Secundaria
- Preparatoria
- Licenciatura
- Posgrado

Valor neto

Valor neto

Valor neto

Si/ No

Si/ No

Si/ No

Si/ No

Si/ No

Si/ No

Tamizaje

Diagnostico

Valor neto

- Nodulo palpable

- Telorrea

- Aumento de volumen
global

- Adenopatias axilares

- Retraccion  anomalo
del pezon y piel.

- Sindrome consuntivo

- Irregular

- No paralelo

- Circunscrito

- Espiculado

- Microlobulado
- Angular

- Indistinto
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BIRADS y hallazgos
de los nédulos
mastograficos

Calcificaciones
sospechosas

Adenopatias axilares

Asimetrias

Cambios cttaneos
radiolégicos

Distorsion de la
arquitectura

Cambios ductales

HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

posteriores sombra y
reforzamiento acuuticos

Nédulos no circunscritos, no
circunscritos ya sea por margenes
espiculados, microlobulados,
indistintos, obscurecidos.

Calcificaciones mastograficas
sospechosas de malignidad ya
sean amorfas, heterogenas, finas
pleomorficas, lineales finas
ramificadas

Ganglios con perdida de la
moroflogia, sospechosos de
magligniad.

Dépositos unilaterales de tejido
fibroglandular.

Cambios cutaneos sospechos de
malignidad.

Parénquima mamario
distorsionado o retraido per no se
distinguie ningtin nédulo.
Delgadas lineas rectas o
espicuaciones que se irradian
desde un punto, retraen y
distorsionan.

Alteraciones en los conductos
retroareolares.

posteriores sombra y reforzamiento
acuuticos.

Nédulos no circunscritos, no
circunscritos ya sea por margenes
espiculados, microlobulados,
indistintos, obscurecidos,
documentadas en los estudios de
imagen.

Calcificaciones mastograficas
sospechosas de malignidad ya sean
amorfas, heterogénas, finas
pleomorficas, lineales finas
ramificadas, documentadas en los
estudios de imagen.

Ganglios con perdida de la
moroflogia, sospechos de malignidad
observados en los estudios de
imagen.

Deposito unilateral de tejido
fibroglandular, observado en
mastografia.

Cambios cutaneos sospechos de
malignidad, observados en los
estudios de imagen.

Areas de parénquima mamario
distorsionado o retraido per no se
distinguie ningtin nédulo,
observadas por mastografia o
ultrasonido.

Alteraciones en los conductos
retroareolares, observados en los
estudios de imagen.

Cualitativo ordinal

Cualitativo ordinal

Cualitativo nominal.

Cualitativo nominal

Cualitativo nominal

Cualitativo dicotomico

- Hipoecoico
Mixto(solido-quistico)
- Heterogéneo
- Isoecogenico
- Caractertisticas
posteriores sombra y
reforzamiento
acuuticos.
Irregular
Circunscritos
Espiculados
Indistintos
Microlobulados
Alta densidad
-Pleomorficas
- Amorfas
- Heterofeneas
- Finas ramificadas

Ganglios redodeados.

Hiperdensos

Obliteracion  del hilio  graso.
Engorsamiento cortical mayor a 3
mm.

Vascularidad subcapsular

No asimetria

Focal

En desarrollo

Engrosamieto focal.
Engrosamiento difuso.
Retraccién anémala piel.
Retraccion andmala pezdn.
Engrosamiento trabecular.
Si/ No

Extension ductal
Patron ramificado
Conducto Unico dilatado
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PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

En una base de datos se captura la informacién de las pacientes que cumplan con los criterios de inclusidn
con el fin de identificar algunas de las caracteristicas de dicha poblacidn en estudio asi como el estadio
clinico en el cual se capta por primera vez.

El analisis estadistico se llevard a cabo por medio del programa excel.

1.- Estadistica descriptiva:

a) Variables cualitativas: Nivel de escolaridad, antecedente de ciancer de mama, sedentarismo,
sobrepeso, obesidad, dislipidemias, Diabetes Mellitus tipo 2, motivo de consulta, hallazgos en la
exploracién fisica, BIRADS de nddulos ecograficos, BIRADS de nddulos mastograficos,
calcificaciones sospechosas, adenopatias axilares, asimetrias, cambios cutaneos, distorsién de
la arquitectura, cambios ductales.

b) Variables cuantitativas: Edad, paridad, lactancia, menarca, tabaquismo, alcoholismo, latencia
para busqueda de atencién medica.

FINANCIAMIENTO

Este estudio no requiere de alguno tipo de financiamiento por parte del Hospital Judarez de México, nos
basaremos en datos del departamento de INSABI, por lo que no sera necesario solicitar nuevo recurso
econdémico.

ASPECTOS ETICOS

De acuerdo con el articulo 17 de la Ley General de Salud en materia de investigacidn para la salud, esta
investigacion se considera sin riesgo, es un estudio que emplea tecnicas y metodos de investigacién
documental, retrospectivos y aquellos en los que no se realiza alguna intervencién o modificacién
intencionada en las variables fisiologicas, psicologicas y sociales de los individuos que participan en el
estudio.

Para la realizacién de nuestro estudio unicamente se revisaran expedientes clinicos en el sistema PAC’s
y nos basaremos en los principios de la bioetica

- Principio de Autonomia: se respetara la integridad de los datos del paciente, ya que la
recoleccién d einformacidn solo se utilizara con fines academicos y/o cientificos, sin revelar la
identidad de los pacientes.

- Principio de Beneficencia: Con este estudio se pretende sentar las bases para identificar en
estudios posteriores factores de riesgo o asociacion especificos de cancer de mama en este
subgrupo de pacientes.

- Principio de No Maleficencia: no ocasiona dafio al paciente.

- Principio de Justicia: Se incluira sin distincidn a todas las mujeres que cumplan con los requistos
de inclusion de este estudio.

La informacion recabada del expediente sera resguarda por los investigadores y se utilizara
exclusivamente con fines academicos y/o cientificos.

Nuestra investigacidn esta acorde con los principios basicos de la delcaracién de Helsinki de la asociacidn
médica mundial y a las normas eticas sobre experimentacion en seres humanos del codigo de
Nuremberg.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
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INTERPRETACION DE RESULTADOS

Se revisardon en total 98 expedientes de los cuales 55 no cumplian con los criterios de inclusién del
estudio, tomando en cuenta 43 pacientes, donde se recopild la siguiente informacidn:

El promedio de edad fue de 33.6 afios y mediana de 34 afios; la paciente de menor edad con diagnéstico
de cdncer de mama que se fue de 21 afios y 4 pacientes con edad maxima de 39 afios.

EDAD
MEDIANA
E m PROMEDIO DE
EDAD

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

En cuanto el nivel de escolaridad el 51.1% habia concluido al menos el nivel basico, el 34.8% el nivel
medio superior y 11.6% contaban con licencatura, solo 1 paciente representando el 2.3% era analfabeta
y no se registrén alguna con posgrado o mastria.

ESCOLARIDAD

POSGRADO
LICENCIATURA
MEDIO SUPERIOR
BASICO

ANALFABETA

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

Se observé una edad de presentacién de la menarca en promedio de 12.4 afios, con una minima de 8y
una maxima de 18 afos. Asi mismo un 30% de pacientes eran nuliparas, seguido del 21% con 2 hijos, la
paciente con mayor embarazos que se registro fue de 6 hijos. La ingesta de anticonceptivos orales se ha
eliminado por falta de informacién en los expedientes clinicos.
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Respecto a la lactancia se observd que un 37 % no habia lactado ya se por nuliparidad o escasa
produccién y el 67% de las mujeres afirmardn haber lacatado al menos una vez.

LACTANCIA %

37% S|

63% NO

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

En cuanto a los antecedentes heredofamiliares cabe destacar que solo 28% refirié antecedente de cancer
de mama en linea directa, tomando a considerar que un 72% no se conocia con algun antecedente
genético de importancia, por lo que es posible que se traten de mutaciones de novo. Por otro lado se
registron una paciente con antecedente de padre finado de cancer de prostata, una paciente con tumor
benigno de ovario previo al diagndstico de cdncer de mama y una paciente con histiocitomas de pélvis,
humero y subescapular, que no contaba con estudios genéticos o moleculares respecto algin oncogen.

ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES DE
CANCER DE MAMA DE LINEA DIRECTA.

Sl
28%

NO
72%

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

De acuerdo al estilo de vida de la pacientes se observé algun componente del sindorme métabolico, el
48.8% era sedentaria, no practicaban ningin deporte y su alimentacidén era deficiente alta en
carbohidratos; el 18.6% eran tenian algun grado de obesidad y 11.6% con sobrepeso. En cuanto a las
comorbilidades identificadas 7 % con diabetes mellitus tipo 2, y el 2.3% con dislipidemias.
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De igual manera se observé que el 26% tenian hdbito tabdquico y 23% etilismo registrado.

TABAQUISMO ALCOHOLISMO

Sl
26%

NO
74%

77%

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

Respecto al ambito clinico, el motivo principal que llevé a consulta a las pacientes, en el 100% fue por
diagndstico y no por tamizaje, incluso la gran mayoria de las pacientes que contaban con el antecedente
heredofamiliar de cdncer de mama, no tenian ningun estudio de imagen como lo establece la Norma
Oficial Mexicana 041-SSA2-2011 “‘Para la prevencidn, diagndstico, tratamiento, control y vigilancia
epidemioldgica del cadncer de mama”.?

La latencia en la busqueda de atencién médica como minima fue de 1 mes y una maxima de 36 meses,
la mediana fue de 8 meses y el promedio de 10 meses.

Entre otras cosas los hallazgos clinicos que llevaro a las paicentes en busqueda de ayuda médica y
referidos en la exploracién fisica fuerén en el 56 % hallazgo unico como nédulo palpable, seguido del
44% la combinacién de ndédulo palpable mas telorrea, asi como nddulo palpable con asimetria por
aumento de volumen.

LATENCIA EN MESES EN LA BUSQUEDA DE
ATENCION MEDICA

MEDIANA

Maxima 36
w meses PROMEDIO
H MINIMA

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion
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Adicionalmente a esto se identifico que el estadio clinico mas frecuente en un 35% fue el lIB, seguido de
un 28% del IlIA y hasta en un 10% de las pacientes se encontro en estadio IV, en cuidados paliativos.

ESTADIO CLINICO AL DIAGNOSTICO

mo

A

m 1B

= InA

= 11B

alife

mv

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

Por otro lado en cuanto a la estirpe histoldgica se reporto lo siguiente, el 86% pertenecian al carcinoma
ductal infiltrante que como se ha reportado en la mayoria de la bibliografia, es el mas frecuente de todos,
seguido por ductal in situ. Se encontrarédn otras estirpes histolégicas como las tumoraciones
fibrpepiteliales, intracanalicular que corresponde a los tumores Phyllodes en un 4.7%,. Respecto a la
neoplasia fusoceluar solo se represento en el 2.3% que es tumor de estirpe carcinomatoide vy
mesenquimal. 2223

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion
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En relacion con la inmunohistoquimica se tomaron en cuenta 37 biopsias en total de pacientes con
diagnédtico de carcinoma ductal infiltrante, excluyendo el carcionma ductal in situ, intracanalicular y
fusocelular que no requieren realizacién de este en su diagndstico. El mas frecuente fue el luminal B en
el 41 % y de este un el 40% con HER2 positivo y con sobreexpresién, seguidopor el triple negativo en un
24%, luminal A 30% y HER2 en el 5%. *

INMUNOHISTOQUIMICA

LUMINAL A

LUMINAL B
TRIPLE NEGATIVO

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

Referente a la forma de presentacidn por imagen en ultrasonido, se obtuvo que un 81% de los nédulos
presentaban una morfologia irregular y 19% restante presentarén forma ovalada con margenes
circunscritos. Cabe mencionar que se presentardn una serie de combinaciones en los que destaca nédulo
irregular, antiparalelo, no circunscrtio por margenes espiculados, hipoecoico y con sombra acustica,
seguido de nddulos no circunscrtio por margenes angulares, hipoecoicos y con sombra acustica, estos
asociadoa ganglios con caracteristicas de sospecha por perdida de su morfologia e hilio graso con
vascularidad subcapsular.

Los margenes registrados con mayor frecuencia en los néddulos no circunscritos fueron los espiculados
en un 37%, seguidos de los angulares em el 26% y 16% microlobulados, indistintos en el 2% y hasta en
un 195 los margenes eran circunscritos.

MARGENES ULTRASONIDO

CIRCUNSCRITOS

m ESPICULADOS
MICROLOBULADOS
ANGULARES

H INDISTINTOS

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion
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El patréon de ecogenicidad mas frecuente fueron los nédulos hipoecoicos en un 83% y complejos es decir
con componente solido-liquido en un 17%. Respecto a las caracteristicas posteriores el 77% presento
sombra acustica y el 23% refuerzo acustico.

PATRON DE ECOGENICIDAD

H HIPOECOICO
COMPLEJO

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

CARACTERISTICAS POSTERIORES

REFUERZO
ACUSTICO

23% = SOMBRA ACUSITCA
SOMBRA

ACUSTICA
77% m REFUERZO
ACUSTICO

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion
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Por mastografia se documento el 67% de las pacientes la presentacién mas frecuente fue un nédulo
irregular, no cricunscrito por margenes espiculados y de alta densidad, seguido por nédulos de irregular,
no cricunscrito por margenes indistintos, de alta densidad.Respecto a las calcificaciones de sospechas,
tanto las calcificaciones heterogéneas como las amorfas representaron el 4% cada una vy el 2% como
calcificaciones pleomorficas. El 23% no reporto anormalidades.

HALLAZGOS POR MASTOGRAFIA

a 2] a

IRREGULAR, CALCIFICACIONES CALCIFICACIONES CALCIFICACIONES SIN HALLAZGOS
ESPICULADO, ALTA HETEROGENEAS PLEOMORFICAS AMORFAS
DENSIDAD

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

La distorsién de la arquitectura se demostré en el 58% de los casos.

Distorsidon de la arquitectura

M| NO

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

29



°] HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

Con relacidn a la forma de presentacién el 74% eran nédulos Unicos y el restante un 21% como nédulos

multifocales y un 5% como nédulos multicentricos.

Forma de presentacion

\

ﬁ MULTIFOCALIDAD
® MULTICENTRICIDAD
()
NODULO UNICO

A

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

Los cambios cutaneos encontrados fueron en un 35% engrosamiento focal, 33% engrosamiento difuso,
9% engrosamiento trabecular, retraccidn anomala de la piel en el 7%, retraccién del del pezén en un
2.2%, el 14% no reporto cambios. De igual manera los cambios ductales encontrados dueron extensidn
ductal en el 35%, conducto Unico dilatado en el 16 % y patrén ramificado en el 7 %, el 42 no se registro

alteraciones.

Cambios Ductales

Sin cambios
Extensién Ductal
42%

Patron ramificado

g
Conducto Unico

dilatado

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion
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En el 60% de los casos se registrarén cambios en la estructura normal de los ganglios con un aspecto,
tomandode sospecha tomando a consideracidn por ultrasonido ganglios redondeados, con obliteracidon
de hilio graso, engrosamientos corticales, marcada hipoecogenicidad, vascularidad transcapsular y por
mastografia ganglios redondeados, de alta densidad.

GANGLIOS

NORMAL
INFILTRATIVOS

Fuente: Base de datos del estudio de investigacion

Finalmente las categorias del sistema BIRADS ocupardn un 51.1 % para categoria 5, seguido de un
23.3% de categoria 4C, y las categorias 4Ay 4B un 11.6 % cada una y un BIRADS 3 en el 2.3%.
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DISCUSION

El cdncer de mama es el tumor maligno mas frecuente en las mujeres en todo el mundo y la primera
causa de muerte por cancer. En México se ha tenido un incremento constante tanto en su incidencia
como mortalidad en las Gltimas tres décadas. *

En nuestro pais para este grupo de edad mujeres menores de 40 afios, aun no se cuenta con un tamizaje
al alcance; durante las ultimas décadas se ha observado un incremento en la presentacion de esta
enfermedad y no precisamente ligada a antecedentes genéticos de importancia que lleven a las
pacientes a concientizar sobre el tema, es por eso que no deberia subestimarse implementar estudios
de escrutinio para disminuir la severidad.

El Consenso Mexicano sobre el diagnéstico y tratamiento de cdncer de mama Colima, establece
actividades de prevencién que incluyen comunicaciéon educativa para que reconozca los factores de
riesgo y promocién de estilos de vida sanos, ya que la falta de actividad fisica y la obesidad modi can la
posibilidad de desarrollar de forma esporadica cdncer de mama. Recomienda que la educacién sobre el
cancer de mama se dirija a sensibilizar a las mujeres para conocer las caracteristicas normales de sus
mamas, buscar atencién médica oportuna si descubren alguna anormalidad y acudir periddicamente al
médico para revisiones clinicas y radioldgicas. *

Recomendaciones generales

e Autoexamen mamario mensual a partir de los 18 afios (7 dias después de terminada la
menstruacion).

e Examen clinico mamario anual a partir de los 25 afios.

e Mastografia anual de tamizaje en mujer asintomatica a partir de los 40 afios.

e Elultrasonido (US) mamario es el estudio de eleccidn inicial en mujeres menores de 35 afios con
patologia mamaria.

e Actualmente el uso de la mastografia de deteccién unida a US en mujeres con mama densa
mejora la deteccidn de lesiones tempranas de 61.5% a 83.5%. *

Respecto a lo que corresponde a la parte imagenoldgica y a los hallazgos establecidos por el sistema
BIRADS para la categorizacién de los nédulos mamarios en las diferentes modalidades de imagen, se
establecen una serie de descriptores que ayudaran a establecer un leguaje claro, entre el médico
radidlogo que reporta y el médico tratante, esto con la finalidad de tener un leguaje universal sin
ambigliedades y disminuir las biopsias innecesarias, asi como sugerir una conducta a normar.

Tanto mastograficamente como ecograficamente los hallazgo con valores predictivos positivos para
sospecha de malignidad reportados son la morfologia irregular, antiparalela, y margenes angulares y
espiculados son los mas precisos, asi como un patrén de ecogenicidad solido es decir hipoecoico.

Mastograficamente, los nddulos debe caracterizarse considerando los siguientes descriptores:

morfologia, ya sea redonda u oval, o irregular cuando su forma no sea comparable con los modelos
geométricos antes mencionados.?*
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Los margenes caracterizan la morfologia de un nédulo y pueden llamarse: Circunscritos, cuando al menos
el 75% de su contorno se encuentra bien definido, considerando que aquella minima parte que no se
observa bien definida, es debida a la superposicién del tejido adyacente. Se puede considerar que existe
un limite neto entre el nédulo y el tejido que lo rodea, microlobulados cuando pueden apreciarse
pequefias lobulaciones en su contorno; oscurecidos cuando se trata de un ndédulo bien definido, sin
embargo, el margen queda oculto por el tejido circundante; indistintos cuando no es posible establecer
ya sea total o parcialmente los limites del nédulo sin que esto se deba a superposicién de tejido mamario,
hallazgo que sugiere infiltracién de la lesidn hacia el tejido adyacente; espiculados, el contorno muestra
finas lineas que se proyectan desde el borde del nédulo hacia el parénquima circundante. 2*

La densidad se evalla respecto a la atenuacién de los rayos x generados en el mastografo y que tiene las
lesiones pero respecto al tejido fibroglandular, de los cuales tenemos lesiones de alta densidad que con
mayor frecuencia estan relacionados a procesos neoplasicos; isodensa, de baja densidad sin grasa y de
baja densidad con contenido graso.

En la ecogréfica de los nédulos se usan términos similares, sin embargo, existen algunas caracteristicas
son particulares del ultrasonido como la orientacion, patrén ecogénico y las caracteristicas acusticas
posteriores. Las caracteristicas a describir sélo seran consideradas después de la evaluacion de la lesidn
en al menos dos ejes perpendiculares en tiempo real, que confirmen que dicho hallazgo representa una
verdadera lesién.

La forma puede ser ovalada incluyéndose aqui las formas lobuladas, considerandose aquellas lesiones
con maximo tres lobulaciones, redonda cuando el nédulo tiene su didmetro anteroposterior igual al
transverso, irregular cuando no corresponde a ninguna de las formas anteriores.

La orientacién se puede describir como paralela es decir que la lesién es mas ancha que alta y no paralela
o antiparalela mas alta que ancha, estas caracteristicas propias del ultrasonido y en particular los nodulos
mas altos que anchos son un dato mixo que puede producirse en neoplasias invasivas con CDIS puro pero
tiene su origen en el invasivo; las teorias sobre el tipo de crecimiento de las neoplasias malignas es
variado y se cree que puede ser el resultado de un patréon de crecimiento invasivo a traves de los planos
tisulaes normales y crece en un eje que se situa perpendicular a estos tejidos. Por otro lado tambien es
posible que se trate que la forma mas alta que ancha en los cdnceres pequeiios refleja la forma del I6bulo
subyacente en el que se asicneta el carcinoma, con un valor predictivo positico del 78%.

Los margenes se consideran circunscritos cuando estan bien definidos con una transicién abrupta entre
la lesion y el tejido que la rodea, y no circunscritos cuando no se definen con precisién pudiendo en este
caso ser indistintos, cuando no existe una clara delimitacién entre el nédulo vy el tejido circundante. Los
margenes angulados, si se observan bordes puntiagudos formando dngulos agudos, la presencia de estos
bordes es de loas hallazgos por ultrasonido mas precisos de sospecha de malignidad, mas comunmente
descrtiso en las ultimas decadas en los nodulos. La invasién en los tejidos circundantes sigue las vias de
la menor resistencia, por ello los margenes angulares se producen estar en las superficies del nédulo y
ofrecen menor resistencia a la invasidén, dichos margenes tienen un valor predictivo positivo del 59% y
sensibilidadl del 90%. Los margenes microlobulados, muestran pequefias lobulaciones que dan un
aspecto festoneado. Los margenes espiculados, se observan como finas lineas que se proyectan del
nddulo, aunque en la literatura se relaciona a tumores de bajo grado, este hallazgo representaun dato
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morfolégico macroscopico indicando la presencia de invasién de la lesidn a los tejidos circundantes, tiene
un valor predictivo positivo del 86%.!

El patrén ecogénico se describe en referencia a la grasa subcutdnea: aneoico, hiperecoico, complejo, si
tiene componente solido- quistico. Las caracteristicas acusticas posteriores describen las caracteristicas
de atenuacién del nédulo con respecto a su transmisién acustica, representadas por la ecogenicidad de
la zona inmediatamente posterior al nédulo. El refuerzo acustico posterior aparece como una columna
ecogénica detras del nédulo, dado que no existe obstruccién de la transmisién sénica a su paso a través
del mismo. Dicha caracteristica es propia de lesiones con contenido liquido como los quistes. La sombra
acustica es una atenuaciéon posterior de la transmisidn acustica. Este hallazgo puede ser secundario a
fibrosis, exista o no un carcinoma subyacente. Las cicatrices quirurgicas y las neoplasias con reaccidn
desmoplasica, muestran sombra acustica posterior. Algunas lesiones pueden mostrar un patrén
combinado.

Cuando complementamos nuestro estudio con mastografia y ultrasonido, aportamos mayor informacién
y disminuye la posibilidad de dar una categoria BIRADS 0. Sin embargo, existiran los casos en lo que no
es suficiente o que por condciones de la paciente se pueda optar por con otras modalidades de imagen
como resonancia magnética o PET CT.

La categorias de BIRADS se realiza con base a los descriptores ya mencionados tanto en ultrasonido como
en mastografia estimando si un nddulo tiene caracteristicas de sospecha que requiera correlacién
histopatoldgica mendiante la toma de una biopsia, seguimientos a corto plazo o si sus caracteristicas son
benignas, y se deban realizan seguimientos de acuerdo a su grupo etario o como el médico tratante lo
establezca.

La categoria 1 se usa para ecografias normales, sin hallazgos, con un segumiento habitual. La categoria
BIRADS 2 incluye los hallazgos benignos.

En la categoria BIRADS 3 se incluyen aquellos hallazgos probablemente benignos, en los que se
recomienda un control a corto plazo, como en la mastografia y/o ultrasonido a un nddulo sélido con
margenes bien definidos, forma oval y orientacién horizontal, compatible con un fibroadenoma, deberia
tener menor de un 2% de riesgo de malignidad. En esta categoria también se incluyen quistes
complicados no palpables, y cimulos de microquistes. 2*

En la categoria BIRADS 4, se consideran aquellos nédulos sélidos en los cuales se recomienda la biopsia.
Considerando el amplio rango de valor predictivo positivo de esta categoria (del 3% al 94%), se tuvo la
iniciativa de subdividirla en subcategorias: A, By C, de acuerdo a su grado de sospecha determinando
baja, intermedia y moderada sospecha de malignidad, respectivamente. BIRADS 4A, un resultado
benigno es esperado y se incluyen nédulos sélidos con caracteristicas benignas clinicamente palpables y
nddulos sdélidos que aparenten abscesos. BIRADS 4B considera lesiones que merecen una estrecha
correlacién entre la radiologia y la patologia. Los quistes complejos son aquellos con componentes
sélidos como pared gruesa (> 0.5 mm), septos gruesos (> 0.5 mm) y nddulos intraquisticos o masas
sélidas con dareas quisticas. Este tipo de lesiones son poco frecuentes, pero son sospechosas de
malignidad y ameritan biopsia. Cuando se corrobora malignidad, la porcién quistica puede ser debida a
areas de necrosis en procesos malignos de alto grado. La categoria 4C se usa en lesiones con moderada
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sospecha, pero no caracteristicos de malignidad, el ejemplo seria un nédulo sélido e irregular de
contornos mal definidos, en los que un resultado de biopsia benigno seria discordante. 124

La categoria BIRADS 5 se usa para lesiones que conllevan alta sospecha de malignidad (> 95%). El ejemplo
clasico es el nddulo irregular de margenes espiculados. La categoria BIRADS 6 se reserva para aquellas
lesiones con biopsia previa de resultado maligno, antes de quimioterapia neoadyuvante, cirugia
conservadora o mastectomia. 24

En nuestro estudio se demostro que la mayoria de los nédulos cumplian con las descriptores de sospecha
tanto por mastografia como ultrasonido de acuerdo al sistema BIRADS.

Se observé mediante la ecografia la combinacién de un nddulo irregular, antiparaleo, no circunscito con
margenes espiculados o angulares, hipoecoicos y con sombra acustica posterior era la forma de
presentacién mas comun de cancer ductal infiltrate; en cuanto a los ganglios axilares observados muchos
presentan caracteristicas de sospecha documentando ganglios redondeados, hipoecoicos, con
engrosamientos corticales asimetricos por arriba de los 4 mm y vascularidad subcapsular.

Respecto a los cambios ductales la extensidn ductal es el hallazgo que co mayor frecuencia se observo,
seguido por conducto unico dilatado o con dilataciones quisticas, en el 7% de los casos se observaron
ramificaciones uniformes, regulares y escalonadas que disminuyeran de calibre desde el pezo hacia
dentro del parenquima.

Por mastografia la forma mas frecuente identificada fueron los nddulos irregulares, con margenes
espiculados y de alta densidad. Y estas hasta en un 60% de los casos con ganglios redondos y densos, en
algunos casos tambien se identifico la invasidna a piel y planos musculares.

Si bien estos descritpores ya mencionados y su correlacion con las neoplasias malignas siempre suponen
un reto para el radiolégo, pero no es hasta ahi donde la complejidad termina sino cuando un nédulo se
presenta con las caracteristicas de benignidad, en nuestro caso obtuvimos hasta un 19% de nédulos con
margenes circunscritos, lo cual le da un primer punto para algo benigno, sin embargo en algunos de estos
se observo el patrén de ecogenicidad mixto es decir eran quistes complejos y en un caso una
heterogenicidad marcada con refuerzo acustico, llamé la atencién un nédulo categorizado como BIRADS
3 al cual se le sugirié seguimiento ecografico a corto plazo en 6 meses, pero que el servicio tratante
decidid biopsiar por la sospecha clinica de maligidad, se analizd retropectivamente encontrando
hallazgos comptiables con benignidad, sin embargo ante la sospecha clinica, esta justificada la toma de
biospia en estos casos. La categoria BIRADS 5 fue la mas frecuente con 51.1% de registro.

En el caso de las neoplasias intracanaliculares se tratan de las tumoraciones fibroepiteliales raras pero
coln en las mujeres jovenes, tienen cierto parecido al fibroadenoma, esta tumoracién se puede
considerar benigna, limitrofe o maligna, segln la evaluacién de una serie de pardmetros histoldgicos,
como son la celularidad del estroma, el grado de atipia, la tasa de mitosis, el crecimiento excesivo del
estroma, la presencia de bordes infiltrantes y la presencia o ausencia de necrosis. La mayoria de los
tumores phyllodes son tumores benignos, y aproximadamente el 10-25% malignos, los cuales suelen ser
de bajo grado de malignidad. Sin embargo, su patrén de evolucidén es imprevisible por los rasgos
histolégicos, siendo frecuente la aparicidn de recidivas locales.
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Respecto a los hallazgos ecograficos la manifestacion mds comun es una masa circunscrita, no
homogénea de apariencia sélida o una masa sdélida que contiene espacios quisticos Unicos o multiples,
redondos o hendidos y que demuestra realce acustico posterior sugiere fuertemente el diagndstico de
tumor phylloides. La vascularizacidn suele estar presente en los componentes sélidos, dicho tumores
pueden varias respecto a su tamafio pero tienden a ser se tratan de grandes. En mastografia por lo
general, se ven como lesiones inespecificas grandes, redondeadas, ovaladas o lobuladas, generalmente
bien circunscritas, con margenes lisos, puede haber un halo radiotransparente.

En nuestro estudio se identificaron como forma de presentaciéon por en ultrasonido como un nodulo
extenso irregular, con margenes indistintos e hipoecoico, siendo de 9 cm de didmetro y que presentaba
recuerrencia, la cual coicide con la bibliografia descrita se trataban de tumores malignos, de gran tamafio
reportados y recurrentes; otra de ellas como un nédulo ovalado, circunscrito y heterogeneo con efuerzo
acustico sin hallazgos por mastografia por la densidad mamaria. 22

En cuanto a la neoplasia fusocelular se trata de un tumor de estirpe carcinomatoide y mesenquimal con
focos de metaplasia de rdpido crecimiento y predileccién por diseminar via hematdgena. Se caracteriza
por una mezcla de componentes epiteliales y sarcomatoides, organizados en patrones glandulares y no
glandulares. Sin embargo, el carcinoma metaplasico de mama (fusocelular) puede presentarse con
componentes histolégicos de otros pos convencionales de cdncer de mama como el carcinoma ductal
infiltrante (CDI), el cual se ha descrito coexistencia de este hasta en un 73% de las muestras en algunos
estudios. Existen tumores metapldsicos que exhiben células gigantes multinucleadas que semejan
osteoclastos. La presencia de estas células estd asociada con mayor frecuencia de metaplasia dsea o
cartilaginosa, lo cual en nuestro estudio se relaciond ya que la paciente que presento dicha entidad tenia
antecedente de histiocitomas fibrosos en pelvis, htiimero, subescapulares resecados y uno recidivante.?

En cuanto al estilo de vida no observados algun datos significativo ya que la mayoria de las pacientes
eran de nivel socioeconomico bajo por lo que el grado de escolaridad mas alto fue el basico y medio
superior. En cuanto a antecedentes patoldgicos el sedentarismo, sobrepeso y obesidad son los
componentes del sindrome métabolico registrados, las comorbilidades fueron en 7 % con Diabetes
Mellitus tipo 2, el 2.3% con dislipidemias, alcholismo y tabquismo en menos de la mitad de las pacientes
se documento. En los antecedentes ginecoobstricos al menos el 21% eran nuliparas y el 37% no habia
dado lactancia.

Respecto al ambito clinico, como ya se detallo en las graficas el motivo principal que llevé a consulta a
las pacientes, fue por diagndstico siendo nédulo palpable y aumento de volumen lo mas frecuente, lo
cual es preocupante ya que no acuden por tamizaje, incluso la mayoria de las pacientes que contaban
con el antecedente heredofamiliar de cdncer de mama, no tenian ningun estudio de imagen, ni refieren
citas periddicas en centros de salud para exploracidn clinica, 10 aifos previos a la edad registrada en el
familiar de primer grado con cdncer de mama, solo una paciente de forma rutinaria habia inciado
autoexploracién y ultrasonido en su unidad de salud, como lo establece la Norma Oficial Mexicana 041-
SSA2-2011 “Para la prevencioén, diagndéstico, tratamiento, control y vigilancia epidemioldgica del cancer

de mama”. 2!

La latencia en la busqueda de atencion médica maxima de 36 meses, de la cual se trataba de una paciente
que presento masa palpable durante el tercer mes del embarazo, haciendose mas evidente conforme
trasncurrié por lo que el abordaje se realizo hasta su puerperio con un estadio clinico IV triple negativo,
con metastasis locorregionales y a cadena mamaria interna, supra e infraclavicular.
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Este es uno de los puntos mas importantes a considerar de este estudio ya que se cree que al no contar
con un tamizaje en nuestro pais dirigido a este grupo de edad, las pacientes omiten la realizacién de una
autoexploracion y/o estudios de imagen como el ultrasonido, por lo que hasta que es evidente acuden
en busqueda de ayuda médica y corroboramos que efectivamente no contamos con el habito de la
prevencidn aun con antecedentes genéticos de peso, la falta de informacion sigue siendo el primer
obstdculo, que no todas las mujeres tiene a su alcance la posibilidad de realizar estudio rutinarios, la
pena y miedo es otro factor determinante para la prolongaciéon de busqueda de ayuda médica y sin
subestimar la falta de interes en el tema.

En la inmunohistoquimica realizada particularmente a los carcinomas ductales infiltrantes se registré a
diferencia de lo descrito en la bibliografia que el mas frecuente es el subtipo triple negativo, en nuestro
estudio observamos que el mas frecuente fue el Luminal B en un 41% y adicionalmente e ste con HER2
positivo y sobreexpresado en el 40%, siendo de relevancia ya que estas neoplasias responden
adecuadamente a las terpias blanco con traztazumab y pertuzumab. 4
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CONCLUSIONES

En la experiencia y resultados obtenidos en este estudio podemos destacar lo siguiente:

e La mayoria de las formas de presentacion tanto en ultrasonido como en mastografia cumplen
con los descriptores del sistema BIRADS para sospecha de malignidad, asi como los hallazgos
asociados a este comolos cambios cltaneos y ductales asi como los ganglios de sospecha.

e Los hallazgos por mastografia en este grupo de edad, no siempre son claros o positivos, en una
gran parte no son visibles como se documenté.

e El comportamiento ecografico de los nddulos con caracteristicas de benignidad supone un reto
para los médicos que interpretamos imagenes, pero que ante la fuerte sospecha clinica esta
justificado el estudio histopatoldgico.

e El estudio ecografico por sus propiedades fisicas, bajo costo y facil acceso, podria considerarse
en generaciones futuras como método de tamizaje en todas las mujeres menores de 40 afios y
no exclusivamente para las que cuentan con antecedentes genéticos de relevancia.

e Las condiciones prooinflamatorias como el sindrome métabolico, dislipidemias, sobrepeso y
obesidad y otras condiciones como tabaquismo y alcoholismo estan asociadas a disminucién en
la respueta a los tratamientos, por lo que hacer incapie en est punto debe considerarse parte
del tratamiento integral de las pacientes.

e Los peridos de latencia son demasiado largos registrando hasta 36 y 24 meses para la busqueda
de atencidon médica, las pacientes no acuden con un profesional de la salud para orientacion,
por lo que la tarea en los unidades y centros de salud debe doblar esfuerzo en la educacién de
las pacientes. Probablemente esto este relacionado con los estadios clincos en los que se relaliza
el diagnéstico siendo la etapa lIB, IlIA las mas frecuentes, pero aun siendo con el procentaje mas
bajo de todo el estudio el 10% se presento en estadios IV y enfermedad metastasica.

e Elcancer de mama es una entidad multifactoral y con una presentacién mixta, curable en etapas
tempranas, donde los estudios de imagen juegan un papel importane tanto en el tamizaje como
en el diagndstico, estadiaje y evaluacidon de la respuesta al tratamiento, por lo que es
imprecindible manejar ampliamente el lexico BIRADS y particularizar cada caso, ya que como se
demotré los nddulos con caracteriticas tipicas de malignidad terminan en biopsia, pero aquellos
que no cumplen con todos los datos de sospecha deberia llamar mas nuestra atencién y hacer
un analisis especial, para mayor beneficio de nuetras pacientes.
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ANEXOS

l. IMAGENES RECOPILADAS DEL SISTEMA PACS DEL HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO.

ol ®

+ Dist 3.44cm
x Dist 2.82cm
< Dist 2.38cm

Caso 1: Paciente femenino de 22 afios con lesién nodular en mama izquierda, se realizarén estudios de
ultrasonido y mastografia identificando nédulo categoria BIRADS 4C del ACR 2015, sospechando por
caracteristicas y grupo etario porbable tumor Phyllodes. Posteriormente se le tomd biopsia insicional
con resultado de neoplasia fusocelular de alto grado. A los 2 afios, con mala respuesta al tratamiento y
recurrencia a region dorsal, axilar derecha, tordcica y miembro pélvico izquierdo.
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Caso 2

Caso 2: Femenino de 31 afios con aumento de
volumen de mama izquierda de 3 meses de evolucidn.
Se relizan mastrografia y se identificé calcificaciones
heterogéneas en cuadrante inferior, tercio medio de
mama izquierda , categoria BIRADS 4B. El resultado de
la biospia revelé: carcinoma ductal infiltrante vy
componentes de carcinoma in situ con patrones
cribiforme, micropailar, necrosis tipo comedo,
Luminal B con HER2 sobreexpresado.

Caso 3

Caso 3: Femenino de 36 afios con masa palpable y aumento de volumen de mama dercha de 36 meses
de evolucidén, acudié a nuestro hospital, donde se le tomarén estudios de imagen mastografia y
ultrasonido, posteriormente biopsia con aguja gruesa. Diagndstico final: Carcinoma invasor de mama
derecho Luminal B Estadio Clinico IV, TAN1IM1, con enfermedad metastdsica a distancia en hueso y
pulmén.
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Caso 4

FA 42Hz
Res./Vel.
Z1.7
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+ Dist 2.80cm
;2 Dist 0.908 cm
< Dist 1.61cm

Caso 4: Femenino de 27 afios, con nddulo palpable de 1 mes de evolucidn, se le realiza ultrasonido inicial
donde se identifica en Radio de las 8 linea 2B un ndduo irregular, de margenes microlobulados, complejo
sélido- mixto, con refuerzo acustico. Se categorizé BIRADS 4A, se tomd biopsia con aguja gruesa, el
resultado de histopatologia fue carcinoma ductal invasor sin patrén especifico grado histolégico 2
Nottingham, Luminal A.

Caso 5

[
Res./Vel
Z1.0

+ Dist 4.38cm
x Dist 3.52cm
= Dist 2.65cm

+ Dist 2.90cm
st 1.46cm
> Dist 1.64cm

Caso 5: Femenino de 36 afios con nédulo palpable en mama izquierda con ganglios axilares homoaterales
aumentados de tamafio, de 3 meses de evolucidn. Se solicita ecografica donde se identificd un nédulo
irregular, no circunscritos, con margenes microlobulados, hipoecogenico, con refuerzo acustico, en la
exploracién axilar homolateral ganglios con perdida de la morfologia, obliteracién del hilio graso y
vascularidad transcapsular, categoria BIRADS 5. La biopsia con resultado de carcinoma invasor especifico
grado histoldgico 3, reaccién desmoplasica leve, triple negativo. Al momento del diagndstico presentd
metatdsis a sistema nervioso central.
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+ Dist 1.04 cm
Dist 0.672cm
< Dist 1.30cm

Caso 6: Femenino de 39 afios con masa palpable en mama derecha a los 3 meses de embarazo, con
abordaje en el puerperio, latencia de 12 meses; presentd adicionalmente aumento de volumen de la
mama contralteral. Se realizé ecografia y se identificé nédulos categoria BIRADS 5 con infiltracidn a piel
y ganglios axilares y a mama contralateral (izquierda). Biospsia con aguja de corte: carcinoma invasor
grado histolégico 3, Nottingham 8, focos de carcinoma ductal in situ, la inmunohistéquimica compatible
con triple negativo, TABN3M1.

Caso 7: Femenino de 35 afios con nddulo palpable de 8 meses de evolucién, en ecografia nédulo en
mama derecha irregular, no paralelo a plano cutaneo, margenes no circunscritos dangulares,
hipoecogéncico y parcial vascilaridad periferica, categoria BIRADS 5. Biospia con resultado de carcinoma
ductal invasor sin patron especifico, Luminal A.

44



HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

Caso 8

FA 23Hz

+ Dist 2.76cm Ao
s Dist 1.57 cm \ N
> Dist 1.58 cm

Caso 8: Femenino de 36 afios con nédulo palpable en mama izquierda y axila de 2 meses de evolucién.
Se realiza ultrasonido incial donde se identific6 en mama izquierda lesiones multifocales, el de mayor
tamafio en radio de las 7 de forma irregular, paralelo al plano citaneo, no circunscrito por margenes
espiculados, hipoecogénico y sombra acustica. La biospsia con aguja de corte demostré carcinoma
invasor grado histologico 3, triple negativo.

Caso 9

FA 33Hz

Caso 9: Femenino de 9 meses de evolucién con aumento de volumen en mama derecha, sin tratamiento,
acudid referida de su centro de salud. En nuestro servicio se realizé rastreo ecografico donde se observé
en radio de las 12 una lesién de 5 cm, ovalada de margenes circunscritos, paralela al plano cutaneo,
compleja por componente sélido- quistico y reforzamiento acustico, categoria BIRADS 4A. Se tomo
biopsia con aguja gruesa con resultado de anatomia patalégica de carcinoma ductal invasor sin patrén
especifico, triple negativo. En la estadificacion con enfermedad metastdsica a distancia en higado y térax.
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ANEXO
Il. VALIDACION DE TESIS
S ALUD HOSPITAL JUAREZ Direccién de Investigacion y Ensefianza
DE MEXICO SURPROTEM/POSGRADO
Lista de Cotejo de Validacion de Tesis de Especialidades Médicas
‘ Fecha ’ 18 ‘ Julio ‘ 2022 ‘
dia mes afo
INFORMACION GENERAL
(Para ser llenada por el area de Posgrado)
No. de Registro del area de protocolos | Si X | No Numero de HJM210/21-R
Registro
Titulo del Proyecto ) .
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS Y CLINICO-RADIOLOGICAS DE MUJERES MENORES DE 40 ANOS
CON DIAGNOSTICO DE CANCER DE MAMA EN EL HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO DEL 2019 AL 2021
Nombre Residente | KAREN ANDREA ROJAS GALEANA
Director de tesis ANALLELY MOCTEZUMA OROPEZA
Director DULCE MILAGROS RAZO BLANCO HERNANDEZ
metodolégico
Ciclo escolar que IMAGENOLOGIA DIAGNOSTICA Y
pertenece 2021-2022 ESPECIALIDAD TERAPEUTICA
INFORMACION SOBRE PROTOCOLO/TESIS
(Para ser validado por la Division de Investigacion/SURPROTEM)
VERIFICACION DE ORIGINALIDAD HERRAMIENTA | PLAGSCAN PORCENTAJE 4%
COINCIDE TITULO DE PROYECTO CON TESIS sI X NO
COINCIDEN OBJETIVOS PLANTEADOS CON LOS REALIZADOS s X NO
RESPONDE PREGUNTA DE INVESTIGACION S| X NO
RESULTADOS DE ACUERDO A ANALISIS PLANTEADO sI X NO
CONCLUSIONES RESPONDEN PREGUNTA DE INVESTIGACION
Sl X NO
PRETENDE PUBLICAR SUS RESULTADOS s X NO
VALIDACION
(Para ser llenada por el area de Posgrado)
si Comentarios
! X
o >
/M/.’)‘\/
\, N /
\ q@g
XN |
VoBo. SURPROTEM/DIRECCION
DE INVESTIGAEION
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