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RESUMEN ESTRUCTURADO

Antecedentes. El cancer de mama (CM) sigue siendo el mas frecuente en todo el mundo, sin embargo la
manera de ver el CM ha cambiado considerandose una enfermedad heterogénea, esta heterogeneidad se
puede encontrar en sus rasgos moleculares, que ahora incluyen marcadores inmunohistoquimicos (por ejemplo,
ER, PR, HER2 y la proteina marcadora de proliferacion Ki-67 , marcadores genomicos (por ejemplo, BRCA1,
BRCA2 y PIK3CA), e inmunomarcadores (p. €j., linfocitos infiltrados en el tumor y PD-L1), lo que significa que
no todas las pacientes se beneficiaran del mismo tratamiento y, por tanto, tendran resultados similares. La
inmunohistoquimica se ha convertido en la herramienta de prediccion estandar para evaluar la probabilidad de
respuesta a la inmunoterapia y a la terapia dirigida. El cancer de mama es la neoplasia mas frecuente en la
poblacién mundial y el mas comuin que pone en riesgo la vida de mujeres a nivel mundial, con alrededor de 1.5
millones de nuevos casos cada afio, con una prevalencia de 6,232,108 lo que representa el 36.3% con 521,907
defunciones anuales, es decir, un 14.7% de mortalidad. En la unidad de Ginecologia Oncoldgica del Hospital
General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, se lleva el diagnéstico, tratamiento y seguimiento de pacientes con
diagnostico de mama; sin embargo, hasta la fecha no existe estadistica, y/o estudio descriptivo, donde se
reporte la incidencia, tratamiento, perfil inmunohistoquimico y seguimiento al cual son sometidos estos
pacientes, con el fin del mejoramiento de las técnicas y la atencion médica. El objetivo del estudio fue la
evaluacion de las caracteristicas clinicas, epidemiolégicas y perfil inmunohistoquimico de las pacientes con
cancer de mama con enfermedad temprana y avanzada asociado a su respuesta a tratamiento y sobrevida
global tratadas en el “Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga” de enero del 2017 a diciembre del
2019.

Material y métodos. Se realizé un estudio retrospectivo analitico, observacional y transversal del total de
expedientes de pacientes con perfil Inmunohistoquimico con cancer de mama temprano y avanzado, Sus
implicaciones terapéuticas y prondsticas. Se solicitd y se incluyeron el total de expedientes que cumplan los
criterios de pacientes con diagnéstico confirmado de enero del 2017 a diciembre del 2019 de pacientes
intervenidos en la Unidad de Oncoldgica registrados en el departamento de archivo clinico del Hospital General
de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Resultados. Para el estudio de revisaron todos los expedientes de pacientes con cancer de mama disponibles
en archivo clinico en el periodo establecido. Para el analisis final se incluyeron 187 pacientes que tenian la
informacion clinica completa. La mediana de edad de las pacientes fue de 50 afios y el 51.9% presentaban
sobrepeso y el 36.9% obesidad al momento del diagnostico. Del total de pacientes las etapas clinicas mas
comunes fueron lIA, IIB, llIIA, IIIB en el 19.8%, 22.5%, 20.9% y 16.6% respectivamente de acuerdo con el TNM

de cada paciente. Solo 2 pacientes tienes de las pacientes presentaron metéstasis al momento del diagnéstico.
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El 90.4% de los casos fueron carcinoma ducal y solo el 3.7% lobulillar. El 33.7% fue clasificado como luminal A,
27.8% Luminal B HER2- y 18.2% triple negativo. El 35.3% de los casos fue grado 3, el 46% grado 2 y el 18.7%
grado 1. El 48.7% de los casos presento invasion linfovascular, el 23% invasion perineural. De acuerdo con los
reportes de patologia los receptores de estrogenos fueron positivos en e 66.3% de los casos y el 70.1% en los
receptores de progesterona. Solo el 22% de los casos fueron HER2+ y la mediana de expresion de KI67 fue de

20. La mediana de supervivencia fue de 60 meses y el 81% de las pacientes siguen vivas a 72 meses.

Conclusion. En nuestro estudio la incidencia de cancer de mama en etapas tempranas es debido a las
campafas de deteccidén oportuna que implican una cirugia y un tratamiento mas conservador asociado al perfil
inmunohistoquimico presentado por las pacientes los cuales estan asociados diferentes desenlaceles clinicos y
respuesta al tratamiento. La mayoria de las mujeres fueron sometidas a cirugia por cancer de mama y muchas

también reciben tratamiento adicional después de la cirugia, como quimioterapia, terapia hormonal o radiacion.

Palabras clave: Cancer de Mama (CM), Inmunohistoquimica (IHQ), Receptores Hormonales (RH), HER2, Ki-
67, Hospital General de México (HGM)
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ANTECEDENTES

El cancer de mama (CM) sigue siendo el mas frecuente en todo el mundo, sin embargo la manera de ver el CM
ha cambiado considerandose una enfermedad heterogénea, esta heterogeneidad se puede encontrar en sus
rasgos moleculares, que ahora incluyen marcadores inmunohistoquimicos (por ejemplo, ER, PR, HER2 y la
proteina marcadora de proliferacion Ki-67 , marcadores genémicos (por ejemplo, BRCA1, BRCA2 y PIK3CA), e
inmunomarcadores (p. €j., linfocitos infiltrados en el tumor y PD-L1), lo que significa que no todas las pacientes
se beneficiaran del mismo tratamiento y, por tanto, tendran resultados similares. La inmunohistoquimica se ha
convertido en la herramienta de prediccion estandar para evaluar la probabilidad de respuesta a la

inmunoterapia y a la terapia dirigida. (1-3)

CANCER DE MAMA EN MEXICO

En todo el mundo, el cancer de mama representa alrededor del 30% de los de los canceres femeninos, y tiene
una relacion entre mortalidad e incidencia del 15%. (4) El control y la supervivencia varian de acuerdo con la
poblacién y la region donde esta neoplasia se presenta en paises pobres y en vias de desarrollo la
supervivencia a 5 afios es de 30% a 45%, en contraste con paises plenamente desarrollados, donde es de
80%. Estos resultados dependen del acceso a la deteccién oportuna de cancer y a un tratamiento 6ptimo. (5-6)
En México, el CM ha tenido un incremento constante tanto en su incidencia como mortalidad en las Ultimas tres
décadas. (7-8) El cancer de mama es la primera causa de muerte por cancer en las mujeres. Anualmente, se
estimaron 27,283 casos nuevos de cancer de mama que representa el 14.3% y una mortalidad de 6,884 que
corresponde al 8.2%, la edad promedio de presentacion de los casos de cancer de mama es de 54.9 afos, la
incidencia mas alta en el nimero de casos se registra en el grupo de 50 a 59 afios con el 45% de todos los
casos (4). Las entidades con mayor mortalidad por cancer de mama son: Sonora (28.6), Nuevo Ledn (26),
Coahuila (25.7), Chihuahua (24.8), Cd. México (24.7) y Sinaloa (22.2). (9) En nuestro pais se diagnostica la
enfermedad en etapas localmente avanzadas (llIb-IIl) en 55.9% y 10.5% en etapas metastasicas (IV) La tasa de
supervivencia a 5 y 10 afios de las mujeres con cancer de mama invasivo es del 90 y 83% respectivamente.
Maffuz-Aziz A et al. demostré que la supervivencia global y la supervivencia libre de enfermedad a cinco afios
fue de 92.9 + 1.1% y 90.4 + 2%, respectivamente en pacientes con baja expresiéon de Ki 67 y de 78.2 + 2% y
75.0 £ 13.2% en las de alta expresién de Ki67. (10). Si el cancer se encuentra en etapas tempranas la tasa de
supervivencia a 5 afios es del 99 %, aunque solo el 62 % de las personas con CM se les diagnostica esta
etapa. Si el cancer se encuentra en etapas avanzadas, la tasa de supervivencia a 5 afios es del 27 %.
Alrededor del 6 % de las mujeres tienen cancer metastasico cuando se les diagnostica cancer de mama por

primera vez. (11,12)
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INMUNOHISTOQUIMICA EN CANCER DE MAMA

La inmunohistoquimica (IHQ) tiene numerosas e importantes aplicaciones en el diagndstico de la patologia
mamaria, desde ayudar a de ayudar a diferenciar entre hiperplasias epiteliales benignas y proliferacion
neoplasica, hasta servir como biomarcadores pronésticos que ayudan a guiar el tratamiento de las pacientes.

En concreto, el uso de inmunohistoquimica en CM son los siguientes: apoyar el origen mamario de un
carcinoma, clasificar metastasis en la mama, la identificacion de cambios moleculares en carcinomas de mama
de tipo especial y algunos factores, como el estado de ER, PR y HER2 pueden ser tanto prondsticos como
predictivos. (13,14)

RECPETORES HORMONALES

La evaluacién de receptores de estrogeno (RE) y receptores de progesterona (RP) es esencial para todos los
casos de casos diagnosticados de cancer de mama, y cuando sea aplicable para los recurrentes/metastésicos.
La expresion positiva de RE y RP se asocia con estado libre de enfermedad y supervivencia global mas

prolongados y es un indicador de la capacidad de respuesta a la terapia hormonal.

Los RH pueden ser informativos para el prondstico: pueden predecir un tumor indolente de crecimiento lento
con recurrencia posterior, ya que se asocia a menor agresividad tumoral. Los RH se utilizan principalmente para
predecir respuesta a la terapia hormonal, sin embargo, y particularmente para identificar a las pacientes con
cancer de mama temprano que podrian beneficiarse de dichos tratamientos. La terapia hormonal deberia
considerarse para las pacientes con tumores ER-positivos; por el contrario, no es aplicable a las pacientes con
tumores ER-negativos. No obstante, los casos de RH negativo mostraron una mejor respuesta a la
guimioterapia en comparacion con los casos de RH positivo. EI RH suele evaluarse mediante IHC. Si = 1% de
los nlcleos celulares de las células tumorales son reactivas, el tumor puede considerarse positivo y se puede
considerar la terapia hormonal. También es importante tener en cuenta la intensidad de la tincion (débil,
moderada, fuerte) en el tumor ademas del ademas del porcentaje de células tefiidas. Es dutil repetir la
determinacion de RH en las metastasis y recidivas locales, ya que el pronéstico en estos casos empeora

cuando el tumor inicial fue positivo y posteriormente se negativiza. (15-17)

. HER2

La sobreexpresion de HER2, que desempefia un papel importante en el mantenimiento de varias vias de
crecimiento tumoral, se da en el 15-30% de los canceres de mama y se asocia a un mal prondstico.

HER2 se asocia con frecuentes metastasis en los ganglios linfaticos, histopatologia de alto grado y alta
actividad mitética. Mas alla de su uso para prondstico, la sobreexpresion de HER2 se utiliza para identificar a

las pacientes que pueden beneficiarse de las terapias dirigidas a HER2, como el trastuzumab, pertuzumab y
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Lapatinib y para predecir la respuesta a las quimioterapias basadas en antraciclinas. Las terapias dirigidas a
HER2 sélo son aplicables en pacientes con sobreexpresion de HER2 en adyuvancia, neoadyuvante y
metastasico. Del mismo modo, las quimioterapias basadas en antraciclinas estan relacionadas con mejores
resultados en pacientes HER2-positivos. La sobreexpresion de HER2 puede ser un indicador de resistencia y
de respuesta a las terapias endocrinas: a pesar de algunos informes de los informes contradictorios, se ha
informado de un impacto desfavorable en la respuesta al tamoxifeno. La IHC, la hibridacion fluorescente in situ
(FISH) y la hibridacion in situ cromogénica (CISH) son algunas de las técnicas disponibles para evaluar el
estado de HER2. La IHC se ha utilizado ampliamente a pesar de la mayor precision y reproducibilidad con la
técnica FISH.

Se considera positivo si se detecta una alta expresion (+++/+++ en mas del 30%). Si la expresion es moderada

(++/+++) debe confirmarse mediante técnicas de hibridacion in situ con fluorescencia (FISH). (14-17)

. Ki67

El Ki-67, a pesar de sus desventajas, como la falta de estandarizacién y poca reproducibilidad, es un
inmunomarcador ampliamente inmunomarcador para evaluar la proliferacién; es asequible y técnicamente
menos exigente que el perfil de expresion de genes. El porcentaje de células tefiidas entre el niUmero total de
células tumorales en la zona evaluada da el indice Ki-67. Esto se utiliza principalmente para diferenciar los
subtipos luminales A y luminal B, lo que puede orientar el tratamiento terapéutico. La baja proliferacién se
asocia al subtipo luminal A, mientras que el subtipo luminal B se asocia con mayores tasas de proliferacion.

La actividad de este antigeno se detecta por el anticuerpo monoclonal MIB-1. Los tumores muy proliferativos se
asocian a un mal prondéstico, pero es mas probable que respondan a la quimioterapia. En el caso de los
tumores poco proliferativos tumores, a pesar de la falta de respuesta a la quimioterapia los indices bajos de Ki-
67 se asocian a un buen prondstico. En tumores altamente proliferativos que son sensibles a la terapia, las
tasas altas de Ki-67 se asocian a un resultado favorable, es decir, una mayor supervivencia y mayores
posibilidades de respuesta completa (ausencia de células cancerosas en las muestras de tejido extraidas
durante la biopsia o la cirugia después de quimioterapia o radiacion).

En el caso de los tumores muy proliferativos y resistentes a la quimioterapia, la expresion elevada de Ki-67 se
asocia a una expresion de Ki-67 se asocia con una menor supervivencia y un resultado desfavorable. En el
Consenso St. Gallen 2011 se ha incluido la expresién cuantitativa del Ki67 para definir los subtipos biol6gicos
del cancer de mama (considerando <14% bajo, > 14% alto) A parte de su valor pronéstico, estudios recientes
sugieren que tiene un valor predictivo de respuesta hormonal adyuvante, la eficacia del tratamiento con Letrozol
es mayor en los tumores con elevada expresion de Ki67. (16,17)NIC2 y la NIC3 suelen tratarse con la escision

local del cuello uterino, que ha demostrado ser eficaz.
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Las elevadas tasas de recurrencia de la NIC2 en algunos estudios junto con la morbilidad asociada al
tratamiento han llevado a la adopcién de estrategias de gestion conservadoras en mujeres adolescentes y
jovenes. 16-18) Sin embargo, hasta la fecha, ninguna revision sistematica ha explorado sobre la evolucién clinica

de las

IMPORTANCIA DE LA CLASIFICACION DE LOS TUMORES MAMARIOS POR IHQ

La clasificacidon de los tumores en subtipos moleculares segin sus de acuerdo con sus perfiles de expresion
génica es importante para el prondstico y para la eleccién de tratamientos especificos, se ha descubierto que
estas caracteristicas son los atributos clave de la enfermedad, los cuales con un tratamiento especifico para el
caso pueden desencadenar en la poblacion una mayor probabilidad de supervivencia global y libre de
enfermedad.(2) La clasificacion puede realizarse puede hacerse utilizando los marcadores IHC (ER, PR, HER2
y Ki-67). Los cuatro subtipos principales son:

. Luminal A: comprende el 50-60% de los CM, cuyo perfil se define por un RE positivo, un PR
generalmente positivo, un HER2 y baja proliferacién de Ki-67. El prondstico es favorable; responde a la terapia
hormonal y responde de forma variable a la quimioterapia. El tiempo hasta la recurrencia puede ser > 10 afios.

. Luminal B: alrededor del 15-20% de los CM que se define por ER positivo, negativo a bajo PR,
expresion variable de HER2 y mayor proliferacién de Ki- 67 de proliferacion que el luminal A. El prondstico es
menos favorable que el luminal A ya que responde menos a la terapia hormonal

y presenta una respuesta variable, pero responde mejor a la quimioterapia. El tiempo hasta la recidiva

es < 10 afios

. HER2: representan el 15-20% de los CM, cuyo perfil se define por un RE negativo, un PR, HER2
positivo y Ki-67 elevado. EI pronéstico suele ser desfavorable. Este cancer responde a la terapia dirigida a
HER2 y a la quimioterapia con antraciclinas. El tiempo hasta la recidiva es < 10 afios.

. Triple negativo: Entre 10-15% de los CM tienen un perfil de tipo basal perfil de tipo basal, que se define
por la negatividad de ER, PR y HER2 (triple negativo) y alta proliferacion de Ki-67. El pronédstico es
desfavorable; este cancer responde a terapias hormonales o dirigidas a HER2 y las quimioterapias del grupo
del platino y los inhibidores de PARP pueden ser beneficiosos. Dado que el EGFR suele estar sobreexpresado

también puede ser un objetivo terapéutico potencial. El tiempo hasta la recurrencia es < 5 afios. (18-22)

Debido a la necesidad de mejorar los resultados terapéuticos y debido a sus caracteristicas inmunogénicas, el
ligando de muerte programada 1 (PD-L1) es una diana potencial para los canceres de mama triplemente
negativos. Este ligando se sobreexpresa en aproximadamente el 20% de los canceres de mama triple

negativos, lo que sugiere un papel potencial para la terapia anti-PD-L1. (23)
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PLANTEMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer de mama es la neoplasia mas frecuente en la poblacién mundial y el mas comdn que pone en riesgo
la vida de mujeres a nivel mundial, con alrededor de 1.5 millones de nuevos casos cada afio, con una
prevalencia de 6,232,108 lo que representa el 36.3% con 521,907 defunciones anuales, es decir, un 14.7% de
mortalidad. La presencia de receptores de estrogenos y progesterona en el tumor, medidos por
inmunohistoquimica, determina un pronéstico mejor y riesgo menor de recurrencia y mejoria de la
supervivencia, identificandose al grupo de pacientes con tumores con capacidad de respuesta a terapia

hormonal.

En la unidad de Ginecologia Oncoldgica del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, se lleva el
diagnostico, tratamiento y seguimiento de pacientes con diagnéstico de mama; sin embargo, hasta la fecha no
existe estadistica, y/o estudio descriptivo, donde se reporte la prevalencia, tratamiento, perfil
inmunohistoquimico y seguimiento al cual son sometidos estos pacientes, con el fin del mejoramiento de las

técnicas y la atencion médica.
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JUSTIFICACION

El cancer de mama es un problema de salud publica, por lo que es indispensable la investigacion y estudio de
las mujeres afectadas con esta enfermedad en etapas tempranas y avanzadas con el proposito de detectar
factores asociados o factores pronésticos que influyen en la sobrevida, respuesta al tratamiento y seguimiento.
Por lo tanto, la identificacién precisa de las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de pacientes con cancer
de mama en etapas tempranas y avanzadas asociados con el reporte de patologia, la caracterizacion del peffil
Inmunohistoquimica y el desenlace clinico de las pacientes de manera retrospectiva debe de ser considerado
como una prioridad en la investigacion para tener un mejor manejo en el diagndstico oportuno y respuesta al
tratamiento de las pacientes.

Este estudio permitird conocer mejor el tipo y curso de la enfermedad de pacientes con cancer de mama las
cuales seran de suma importancia para disefiar las iniciativas de diagndéstico, tratamiento y seguimiento de la

atencioén a este grupo creciente de pacientes.
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HIPOTESIS

La evaluacién de las caracteristicas clinicas y el perfil inmunohistoquimico de pacientes con cancer de mama
permite tener un mejor manejo en el diagnéstico y tratamiento por lo que tienen tasa de supervivencia a 3 afios

es mayor a 75% en etapas tempranas y menor al 25 % en etapas avanzadas.
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OBJETIVOS

Evaluar las caracteristicas clinicas y perfil inmunohistoquimico de las pacientes con cancer de mama tratadas
en la unidad de oncologia del hospital general de México “Dr. Eduardo Liceaga” asociados a su respuesta a

tratamiento y sobrevida global de enero 2017 a diciembre de 2019.

= Describir las caracteristicas clinico-patologicas de las pacientes con el diagnéstico de cancer de mama.
= Describir el perfil inmunohistoquimico de las pacientes con el diagndstico de cancer de mama.

= Determinar la sobrevida global de las pacientes.

= Determinar las asociaciones de las caracteristicas clinico-patol6gicas y el perfil inmunohistoquimico con

la sobrevida global de las pacientes como predictores de respuesta a tratamiento y factores pronésticos.
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METODOLOGIA

Tipo y disefio de estudio

Se realiz6é un estudio retrospectivo analitico, observacional y transversal del total de expedientes de pacientes
con perfil Inmunohistoquimico con cancer de mama temprano y avanzado y sus implicaciones terapéuticas y
prondsticas en la Unidad de Oncologia del Hospital General de México en el periodo comprendido del 01 de
enero del 2017 al 31 de diciembre del 2019 registrados en el departamento de archivo clinico del Hospital
General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Poblacién

Pacientes con un expediente clinico en la Unidad de Oncologia del Hospital General de México en el periodo
comprendido del 01 de enero del 2017 al 31 de diciembre del 2019 con diagnéstico de cancer de mama en

seguimiento por el servicio de oncologia médica.

Tamarfo de la muestra

Se solicitaron slos expedientes de enero del 2017 a diciembre del 2019 de pacientes con diagndstico cancer de
mama de la Unidad de Oncologia registrados en el departamento de archivo clinico del Hospital General de
México “Dr. Eduardo Liceaga”. Debido a que es un estudio retrospectivo exploratorio descriptivo y dentro del
servicio de oncologia del Hospital General de Especialidades “Dr. Eduardo Liceaga” no se tiene ningun registro
(base de datos) del nimero de caso que se atienden al afio; el tamafio de muestra se calculé con la formula
para una poblacion infinita, para incluir una muestra representativa de casos de esta patologia que nos permita

observar todas las caracteristicas clinicas del diagnéstico, manejo y seguimiento de los pacientes.

Z.- confianza 1-a (95%) = 1.96

P.- prevalencia del 0.11% y . .
P ’ Z, X py*xq,

Q.-1-P=0.89 n= -

D.- precisién 7% d

Célculo: 3.88416 x 0.11 x 0.89/ 0.0049 = 77 casos por afio.
El numero minimo de pacientes requeridos para el estudio es de 308 casos con cancer de mama para

determinar una prevalencia de al menos el 11% con una precisién del 7% y un nivel de confianza del 95%.
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Criterios de inclusién:

Expedientes de pacientes femeninos mayores de 18 afios con diagndstico confirmado de cancer de mama en el
periodo de 1 de enero del 2017 al 31 de diciembre del 2019, con perfil inmunohistoquimico que recibieron
tratamiento y que tuvieran el seguimiento de minimo 1 afio después del diagndstico. Expedientes de pacientes
con expediente clinico completo que consten de historia clinica, nota del servicio oncologia médica y notas de

seguimiento, asi como reportes quirdrgicos y reportes histopatolégicos.

Criterios de exclusion:

Expedientes de pacientes con informacién o historia clinica incompleta o que presentaron abandono de

tratamiento y seguimiento durante el periodo comprendido.
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Variable

Definicion

Tipo de variable

Unidades de medicién

Edad de diagnostico

Tiempo comprendido
desde el nacimiento
hasta la fecha de

Cuantitativa continua Afios
diagnéstico de la
enfermedad.
Fallecimiento del
. paciente secundario a Cualitativa nominal 0.- Vivo
Estatus del paciente s NP
progresion de la dicotomica 1.- Muerto
enfermedad
Valor de la masa del o .
Peso paciente Cuantitativa continua Kg
Talla Valor de la Q|men5|on del Cuantitativa continua Metros
paciente
Método utilizado para 1. Ngh—nlztlasnutnuon 5.
IMC determinar el estado Cualitativa ordinal i '
. ) Sobrepeso 3.-
nutricional del paciente :
Obesidad

Menarca £12 anos

Tiempo comprendido
desde el inicio de
menstruacion

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)

Uso de Anticonceptivos

Uso de anticonceptivos

Cualitativa nominal

Negativo (0)

orales orales por mas de 5 afios dicotémica Positivo (1)
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Deterioro en el
funcionamiento fisico,
mental o social de una

persona, cuya naturaleza
permita inferir
razonablemente que el
alcohol es una parte del
nexo causal que provoca
dicho trastorno

Cualitativa nominal
dicotémica

Negativo (0)
Positivo (1)

Tabaquismo

Consumo de tabaco
un trastorno que incluye:
un consumo perjudicial
que causa problemas
fisicos o psicolégicos,
sindrome de
dependencia y sindrome
de abstinencia

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)

Hipertensién Arterial
Sistémica

Trastorno por el cual los
vasos sanguineos tienen
persistentemente una
tension elevada

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)

Diabetes Mellitus

Enfermedad metabdlica
crénica caracterizada por
la glucosa en sangre
elevada (hiperglucemia).

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)

Antecedentes Heredo
Familiares de Cancer
de Mama

Caracteristica de
predisposicion o factor de
riesgo genético de
cancer de mama

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)
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1.-1A
2.-1B
Estadificacion de la _ ) 3.- 1A
_ ; Cualitativa nominal 4.-11B
Etapa Clinica enfermedad por estudios litomi
de imagen politdmica 5.-1lIA
6.-111B
7.-1lIC
8.-IV
1.-T1
Estrategia de 2-Tla
o . . 3.-Tlb
T clasificacion tomando en Cualitativa nominal 4-Tlo
consideracion el tipo de politémica 5.T2 ) 6.
tumor primario T3 7.
T4
0.- NO
1.-Nla
Estrategia de 2-N1b
e oL . 3.-Nlc
N clasificacion tomando en Cualitativa nominal 3-N2a
consideracion el tipo de politémica 4.—N2b
tumor primario 5 _-N3a
6.-N3b
7.-N3c
Estrategia de
M clasificacion tomando en Cualitativa nominal 0.- MO
consideracion el tipo de dicotémica 1.-M1
tumor primario
1. Ductal infiltrante
Histologia Diversidad histolégica Cualltat_lv,a rjomlnal 2. Lobuhllar infiltrante
politomica 3. Mixtos
4.0tros
1.-Luminal A
Categoria de Cualitativa nominal 2.-Luminal B
Clasificacién agrupamiento el tipo de olitbmica 3.-LB HER+
tumor P 4.-HERZ2 puro
5.- Triple Negativo

19
GINECOLOGIA ONCOLOGICA Dr. Balmis 148 T +52 (55) 2789 2000
www.hgm.salud.gob.mx Colonia Doctores o
Delegacion Cuauhtémoc 2023

CDMX 06726
E Francisco

@ VILA



SALUD

Grado Histolégico

HOSPITAL
GENERAL
de MEXICO

DR. EDUARDO LICEAGA

Grado de diferenciacién

Cualitativa nominal
politdbmica

1.-Bajo grado

2.-Grado intermedio

3.-Alto grado

ILV

Invasion linfovascular
(ILV) se define como la
presencia de células
cancerosas en un
espacio con
revestimiento endotelial
definido (como los vasos
linfaticos o los vasos
sanguineos)

Cualitativa nominal
dicotémica

Negativo (0)
Positivo (1)

IPN

Invasién de Nédulos
Periféricos (IPN) se
define como la presencia
de células cancerosas en
nodulos linfaticos
periféricos

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)

Receptor de
Estrégenos

Parametro de presencia
0 ausencia del antigeno
realizado por IHQ

Cualitativa nominal
dicotdbmica

Negativo (0)
Positivo (1)

Receptor de

Parametro de presencia
0 ausencia del antigeno

Cualitativa nominal

Negativo (0)

Progesterona realizado por IHQ dicotémica Positivo (1)
Parametro de presencia Cualitativa nominal Negativo (0)
HER-2 0 ausencia del antigeno NP "
. dicotomica Positivo (1)
realizado por IHQ
Proteina nuclear
Porcentaje de asociada y necesaria Cuantitativa nominal Porcentaje

expresion de KI-67

para la proliferacion
celular
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Tratamiento utilizado de
acuerdo con la etapa
clinica

Cualitativa nominal
politdbmica

1.- Neoadyuvante
2.- Adyuvante
3. Paliativo

Tratamiento
administrado

Tratamiento utilizado de
acuerdo a la etapa clinica

Cualitativa nominal
politdbmica

0.- Sin tratamiento
1.- Quimioterapia
2.- Terapias dirigidas
3.- Hormonoterapia

Respuesta al
tratamiento

Ausencia de tumor en la
mama y ganglios axilares
posteriores al tratamiento
sistémico con intension
neoadyuvante

Cualitativa nominal
politémica

Tipo de cirugia

Clasificacion de la cirugia
de acuerdo con la
extensién, contigtidad
y/o involucro organico

Cualitativa ordinal

1.- Mastectomia Simple
2.- Lumpectomia
3.Mastectomia Radical
4.- Diseccion radical de
axila

Tamafo tumoral

Extension del tumor
medido en centimetros
de la pieza quirurgica

Cuantitativa continua

Centimetros

1. pNO
2. pNla
3. pN1b
L. . Numero de ganglios Cualitativa nominal 4.pNic
Invasiéon ganglionar L 5. pN2a
afectados politbmica
6. pN2b
7.- pN3a
8.- pN3b
9.- pN3c
Si el cancer se detecta
mediante datos clinicos, N .
. - Cualitativa nominal 0.- No
Recurrencia serolégicos y NP ;
Lo . dicotdbmica 1.-Si
radioldgicos de actividad
tumoral.
o, . Se 90n5|dera la region Cualitativa nominal 1.- Local
Sitio de recurrencia anatémica de recurrencia NP . .
. dicotdmica 2.- Distancia
en caso de existir
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Descripcion de la obtencion de la informacion y metodologia realizada

Se revisaron los expedientes clinicos de pacientes con cancer de mama del servicio de Oncologia Médica del
“Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga” del 1 de enero del 2017 al 31 de diciembre del 2019. Solo
los pacientes cumplieron con los criterios de seleccién, pacientes adultos con diagnéstico confirmado de cancer
de mama seran ingresados al estudio y los datos, asi como los registros de seguimiento se capturaron en una
base de datos para la documentacién de los resultados. Las diferentes unidades de observacion fueron
evaluadas tomando en cuenta la definicion de cada una de las variables mencionadas en el cuadro de
recoleccion de variables; todos los datos obtenidos fueron recolectados de la revision de los expedientes
clinicos de pacientes con cancer de en la Unidad de Oncologia del Hospital General de México en el periodo
comprendido del 01 de enero del 2017 al 31 de diciembre del 2019.

Andlisis estadistico

El Debido a que es un estudio retrospectivo, observacional y descriptivo de expedientes de pacientes; el
andlisis estadistico se realizé mediante estadistica descriptiva segin el nivel de medicion de variables, las
variables categoéricas se expresan como frecuencias y proporciones, las variables cuantitativas se muestran
como media con desviacion estandar o medianas con rangos intercuartilares de acuerdo a la distribucién, para
contrastar las variables categoéricas entre los grupos se utilizé la prueba de Chi cuadrada. Para comparar las
variables cuantitativas continuas entre dos grupos independientes se utilizé la prueba de T de Student o U de
Mann Whitney. La supervivencia global se calcul6 mediante la diferencia del Gltimo seguimiento y la fecha de
diagnostico por el método de Kaplan Meyer. Se consideraron significativos los valores de P< 0.05. Todas las

pruebas estadisticas se realizaran mediante SPSS v. 26.
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RESULTADOS

Para el estudio se revis6 la muestra total de 308 expedientes de pacientes con cancer de mama disponibles en
archivo clinico en el periodo establecido. Para el analisis final se incluyeron 187 pacientes que tenian la
informacion clinica completa. La mediana de edad de las pacientes fue de 50 afios y el 51.9% presentaban
sobrepeso y el 36.9% obesidad al momento del diagndstico; la mediana de peso fue de 69kg y 1.55m de talla.
El 12.3% de las pacientes reporto menarca < al2 afios; el 4.3% el uso de anticonceptivos orales; 17.1% reporto
alcoholismo positivo y 20.3% tabaquismo positivo. El 23.5% de las pacientes tenian diagnéstico de HAS v el

23% eran diabéticas. El 15.5% reportaron tener antecedentes heredofamiliares de céncer de (Tabla 1).

Del total de pacientes las etapas clinicas mas comunes fueron IIA, IIB, IlIA, IlIB en el 19.8%, 22.5%, 20.9% y
16.6% respectivamente de acuerdo con el TNM de cada paciente (Tabla 2). Solo 2 pacientes tienes de las
pacientes presentaron metastasis al momento del diagndstico. El 90.4% de los casos fueron carcinoma ducal y
solo el 3.7% lobulillar. El 33.7% fue clasificado como luminal A, 27.8% Luminal B HER2- y 18.2% triple negativo.
El 35.3% de los casos fue grado 3, el 46% grado 2 y el 18.7% grado 1. El 48.7% de los casos presento invasion
linfovascular, el 23% invasion perineural. De acuerdo con los reportes de patologia los receptores de
estrégenos fueron positivos en e 66.3% de los casos y el 70.1% en los receptores de progesterona. Solo el 22%

de los casos fueron HER2+ y la mediana de expresién de K167 fue de 20 (Tabla 2).

En las caracteristicas clinicas de tratamiento y seguimiento se encontré que el 70.1% recibié tratamiento
neoadyuvante, 28.3% adyuvante, una sola paciente como paliativo y 2 no recibieron tratamiento con
quimioterapia. El esquema mas comudn fue la quimioterapia sola, solo 3 pacientes recibieron terapia dirigida,
6.4% tratamiento con hormonoterapia. 9.7% recibié quimio mas radioterapia y también radioterapia mas
hormonoterapia. El tipo de cirugia mas comun fue mastectomia radical con el 67.4% y el 13.9% con
mastectomia simple mas ganglio centinela. La mediana del tamafio tumoral resecado en la cirugia fue de
1.70mm. Y 78 pacientes presentaron invasion ganglionar en el 41.7%. En el 81.3% no presentaron recurrencia
de la enfermedad, el 3.2% tuvo recurrencia a nivel local y 15.5% a distancia siendo los principales sitios, pulmén
hueso y SNC (Tabla 3). La mediana de supervivencia fue de 60 meses y el 81% de las pacientes siguen vivas

a 72 meses (Figura 1).
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TABLA 1. CARACTERISTICAS GENERALES

CDMX 06726

VARIABLE FRECUENCIA PORCENTAIE
EDAD
Media + SD 51.55+11.57
Mediana (Rango) 50 (24 - 87)
PESO
Media + SD 69.95 £ 8.52
Mediana (Rango) 69 (49 - 104)
TALLA
Media + SD 1.55+0.04
Mediana (Rango) 1.55(1.45-1.67)
IMC
Normal 21 11.2
Sobrepeso 97 51.9
Obesidad 69 36.9
MENARCA 12 ANOS
Negativo 164 87.7
Positivo 23 12.3
ANTICONCEPTIVOS ORALES
Negativo 179 95.7
Positivo 8 4.3
ALCOHOLISMO
Negativo 155 82.9
Positivo 32 17.1
TABAQUISMO
Negativo 149 79.7
Positivo 38 20.3
HAS
Negativo 143 76.5
Positivo 44 23.5
DM
Negativo 144 77
Positivo 43 23
ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES DE CANCER
Negativo 158 84.5
Positivo 29 15.5
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TABLA 2. CARACTERISTICAS PATOLOGICAS

VARIABLE FRECUENCIA PORCENTAIE
ETAPA CLINICA
IA 31 16.6
IB 2 1.1
A 37 19.8
1B 42 22.5
A 39 20.9
B 31 16.6
lc 4 2.1
v 1 0.5
T
Tla 10 53
Tlb 25 134
Tlc 21 11.2
T2 48 25.7
T3 50 26.7
Tab 33 17.6
N
NO 93 49.7
N1la 53 28.3
N2A 35 18.7
N3a 1 0.5
N3c 5 2.7
M
MO 185 98.9
M1 2 1.1
TIPO HISTOLOGICO
Ductal 169 90.4
Lobulillar 7 3.7
Otro 11 5.9
CLASIFICACION IHQ
Luminal A 63 33.7
Luminal B HER2- 52 27.8
Luminal B HER2+ 20 10.7
HER2+ 18 9.6
Triple negativo 34 18.2
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GRADO HISTOLOGICO

Gl 35 18.7
G2 86 46
G3 66 35.3
INVASION LINFOVASCULAR
Negativo 96 51.3
Positivo 91 48.7
INVASION PERINEURAL
Negativo 144 77
Positivo 43 23
RECEPTOR ESTROGENOS
Negativo 63 33.7
Positivo 124 66.3
RECEPTOR PROGESTERONA
Negativo 56 29.9
Positivo 131 70.1
HER2
Negativo 146 78.1
Positivo 41 22
KI67
Media + SD 29.18 £ 23.04
Mediana (Rango) 20 (0 -95)
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TABLA 3. CARACTERISTICAS CLINICAS DE TRATAMIENTO Y

SEGUIMIENTO
VARIABLE FRECUENCIA PORCENTAIJE
TIPO QUIMIOTERAPIA
Sin tratamiento 2 1.1
Neoadyuvante 131 70.1
Adyuvante 53 28.3
Paliativa 1 0.5
TRATAMIENTO ADMINISTRADO
Sin tratamiento 3 1.6
Quimioterapia 128 68.4
Terapia dirigida 3 1.6
Hormonoterapia 12 6.4
QT+RT 17 9.1
QT+RT+ Terapia dirigida 3 1.6
RT+ Hormonoterapia 17 9.1
QT+RT+ Hormonoterapia 4 2.1
RESPUESTA TRATAMIENTO
No valorable 57 30.5
Respuesta Completa 38 20.3
Respuesta Parcial 89 47.6
Enfermedad Estable 1 0.5
Progresion de la Enfermedad 2 1.1
TIPO DE CIRUGIA
Mastectomia simple 1 0.5
Lumpectomia 1 0.5
Mastectomia radical 126 67.4
Mastectomia simple + Ganglio centinela 26 13.9
Lumpectomia + Ganglio centinela 14 7.5
Lumpectomia + Diseccidn radical de axila 19 10.2
TAMANO TUMORAL
Media £ SD 1.87+1.82
Mediana (Rango) 1.70 (0-11)
INVASION GANGLIONAR
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PnO 109 58.3
pN1mi 1 0.5
pNla 51 27.3
PN2a 16 8.6
pN3a 10 5.3
RECURRENCIA
Negativo 152 81.3
Positivo 35 18.7
SITIO RECURRENCIA
Sin recurrencia 152 81.3
Local 6 3.2
Distancia 29 15.5
SOBREVIDA GLOBAL
Media + SD 59.90 + 14.53
Mediana (Rango) 60 (16 - 144)
MORTALIDAD
Vivo 158 84.5
Muerto 29 15.5
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Figura 1. Sobrevida global de la paciente con cancer de mama
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DISCUSION

La incidencia de cancer de mama ha aumentado en México en las Ultimas décadas, de un riesgo anual de 2%
en 1980 a 5% en 2010; sin embargo, las tendencias reales deben interpretarse con cuidado debido al posible
sesgo de reporte y la ausencia de un registro nacional de cancer. Segun SUIVE, en 2009 se registraron 8428
casos de cancer de mama, con una incidencia nacional de 15 por 100 000 mujeres. Las incidencias mas altas
de cancer de mama se encuentran en los estados del norte y centro, como Coahuila (18 casos por 100 000
mujeres), Distrito Federal (17 por 100 000) y Nuevo Leén (14 por 100 000), mientras que las tasas mas bajas
son en los estados del sur, como Chiapas (1-15 por 100 000) y Quintana Roo (1:45 por 100 000). De 4908
muertes por cancer de mama en 2009, las tasas de mortalidad fueron de 16 por 100 000 en mujeres de 25 afios
y mayores, 52 por 100 000 en los mayores de 75 afos, 31 por 100 000 en los de 50 a 69 afios y nueve por 100
000 en los de 30 a 49 afios. 9,13 las muertes por cancer muestran un aumento general en el pais en general;
sin embargo, este aumento ha disminuido progresivamente, especialmente desde 1995, pasando del 10% a
fines de la década de 1980 al 4% desde 2000. Ademas, las tendencias en las tasas de mortalidad se han
estancado para la mayoria de los grupos de edad, excepto para las mujeres mayores de 75 afios para quienes

ha aumentado un 1% anual desde fines de la década de 1980.

Los datos de series de tiempo para las tasas de mortalidad ajustadas por edad muestran un aumento continuo
desde la década de 1950 hasta mediados de la década de 1990, con tasas que se triplicaron con creces y luego
se estabilizaron hasta 2008. Este patron contrasta enormemente con la del cancer de cuello uterino, cuyas
tasas de mortalidad han disminuido de forma continua y pronunciada desde mediados de la década de 1980,
cayendo a menos que las del cancer de mama por primera vez en 2006. Similar a la incidencia, la mortalidad
fue mayor en los estados del norte y centro, y menor en los estados del sur. Palacio-Mejia y colegas observaron
gue a nivel nacional, en 2006, el riesgo de muerte por cancer de mama era dos veces mayor en las areas
urbanas que en las rurales (riesgo relativo [RR] 1,88 [IC 95 % 1,76-2,00]). El riesgo més alto de muerte para las
areas urbanas versus rurales fue dentro del Distrito Federal (1-44 [1-32-1-56]), seguido por el norte (1-14
[1-07-1-21], centro (0-94 [0-89-0-99]) y regiones del sur (0-74 [0-68-0-80]). Lo mismo sucedié cuando los
investigadores ajustaron las tasas de mortalidad por nivel socioeconémico marginal: la mas alta El nivel de
marginacion tiene el riesgo mas bajo de muerte por cancer de mama, que es lo contrario de los hallazgos para

el cancer de cuello uterino. desde finales de la década de 1970, a partir de la fecha en que se dispone de datos.
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Existe una variacién muy significativa en todo el mundo en las etapas del cancer de mama en el momento del
diagnostico. Las primeras etapas predominan en los paises industrializados que cuentan con programas de
sensibilizacion publica, mamografias para toda la poblacién diana y altos recursos econémicos para la atencion
integral de los casos positivos. En México, la mayoria de las mujeres a las que se les diagnostica cancer de
mama se encuentran en etapas avanzadas. Esto se debe a la falta de educacion y concientizacion sobre la
enfermedad, y la falta de acceso a las instituciones de salud para su atencion. Mohar et al. reportaron
previamente un estimado del 80% de los casos en estadios localmente avanzados o metastasicos al momento
del diagnéstico en México. En nuestra serie, los estadios localmente avanzados y metastasicos al momento del
diagnostico se encontraban en el 52.9% de los pacientes, y esta cifra mas baja podria igualmente asociarse con
el programa de tamizaje de nuestra institucion. En una poblacién mexicana, Flores-Luna et al. comunicaron un
67,5 % de estadios localmente avanzados y metastésicos al momento del diagndstico y la supervivencia a los 5
afios fue del 73,6 % para estadios precoces frente al 44,2 % de estadios avanzados, lo que confirma el impacto

favorable en la supervivencia de la deteccién precoz.

El grado histolégico es uno de los factores prondsticos mas importantes para determinar el comportamiento
biolégico y es una herramienta util para establecer la necesidad de tratamientos adyuvantes. La escala de
Scarff-Bloom-Richardson modificada por Elston y Ellis, también conocida como la escala de Nottingham, se
utiliza en el servicio de patologia del IEM-FUCAM. Esta es una de las escalas mas utilizadas y basicamente
tiene en cuenta 3 pardmetros para la clasificacion: formacion de tabulos, grado nuclear y tasa mitética. En este
estudio, mas del 90% de los pacientes tenian grados Il y lll. Segun informacién del Instituto Nacional del Cancer
de los Estados Unidos, a través de su base de datos de Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER),
gue incluia a mas de 70.000 pacientes, se ha demostrado que los pacientes con tumores grado Il tenian mas

del doble de riesgo de morir por la enfermedad que aquellos con tumores de grado |.

Los subtipos histoldgicos coinciden con los reportados en otras series en las que el carcinoma ductal infiltrante
sin patrén especifico constituye la mayoria de los casos. Datos del Instituto Nacional del Cancer de los Estados
Unidos indican que, de 135.157 casos, el carcinoma ductal infiltrante comprende el 76 %, el carcinoma lobulillar
el 8 %, el carcinoma mixto (ductal/lobulillar) el 7 %, el carcinoma mucinoso el 2,4 %, el carcinoma tubular el 1,5
%, el carcinoma medular el 1,2%, el carcinoma papilar el 1% y otras histologias suman el 5% de los casos,
siendo estos resultados muy similares a los de nuestro estudio. Algunos tipos histologicos de cancer de mama
se asocian con un resultado clinico particularmente favorable. La variedad histolégica es un factor pronéstico

para considerar también a la hora de decidir el manejo del cancer de mama.
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La invasion linfovascular es también un factor biolégico que, junto con el grado histoldgico, esta intimamente
relacionado con la agresividad del tumor, y se vincula principalmente con la decisiéon de tratamiento adyuvante
(quimioterapia o radioterapia) posmastectomia. Se publica un metaanalisis por San-Di et al. demostraron una
clara asociacion de la presencia de invasion linfovascular como factor adverso intimamente relacionado con el
tamafio tumoral, la afectacidon ganglionar y el grado tumoral. En una serie de mas de 2000 pacientes, Garcia-
Fernandez et al. reportaron en el andlisis multivariado que la invasion linfovascular fue un factor pronéstico
mayormente asociado con la mortalidad por cancer de mama. El fenotipado del cancer de mama tiene un
impacto prondéstico muy relevante y juega un papel crucial en la toma de decisiones terapéuticas. A partir de los
estudios de Perou et al. se han establecido varios “subtipos” de cancer de mama, determinados por la variacion
en la expresién génica, lo que ha permitido identificar al menos 4 subtipos biolégicos que, con los datos
disponibles actualmente, podemos “sustituir” por informacién genética los resultados del estudio histopatolégico
del tumores y determinar 4 marcadores bioldgicos mediante técnicas de inmunohistoquimica; estos son OR,

PR, el protooncogén Her 2/neu y el indice de proliferacion celular Ki67.

O pertenecen a una familia de receptores de hormonas nucleares y actdan como factores de transcripcion
cuando se unen a sus respectivos ligandos. La expresion de OR es un determinante de la respuesta al
tratamiento endocrino, a mayor expresién mejor respuesta a este manejo. La amplificacion génica o la
sobreexpresion del protooncogén Her 2/neu es un marcador de prondstico de un mal resultado en ausencia de
un tratamiento dirigido, que se manifiesta por una mayor tasa de metéstasis, un tiempo mas corto hasta la
recaida y una peor supervivencia general. Sin embargo, recientemente se han demostrado tasas de respuesta
completa de la enfermedad de hasta el 51 % de los pacientes que sobreexpresan Her2/neu y reciben terapia
dirigida en combinacién con quimioterapia, lo que ofrece a este grupo de pacientes un buen prondstico. Ki67 es
un anticuerpo monoclonal especifico contra un antigeno nuclear que se expresa en las células en proliferacion.
Ki67 elevado es un factor pronéstico adverso independiente en el cancer de mama.

Los fenotipos luminales expresan un porcentaje de OR o PR mediante determinacion inmunohistoquimica; el
fenotipo puro Her-2 no expresa ni OR ni PR, pero si sobreexpresion de Her-2 neu, el fenotipo triple negativo
corresponde a tumores que no expresan receptores hormonales ni Her 2-neu7. En relacion con los subtipos
biologicos se han reportado resultados similares a los de este estudio. En un estudio de mas de 60.000
pacientes, Parise et al. reportaron una incidencia del 80% del subtipo luminal, un 23% de pacientes sobre
expresaban Her-2 (de los cuales un 67% también tenian expresion de receptores hormonales) y un 13%

correspondia a triple negativo.
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CONCLUSION

En nuestro estudio la incidencia de cancer de mama en etapas tempranas es debido a las campafias de
detecciébn oportuna que implican una cirugia y un tratamiento mas conservador asociado al perfil
inmunohistoquimico presentado por las pacientes los cuales estan asociados diferentes desenlaceles clinicos y
respuesta al tratamiento. La mayoria de las mujeres fueron sometidas a cirugia por cancer de mama y muchas

también reciben tratamiento adicional después de la cirugia, como quimioterapia, terapia hormonal o radiacion.
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ANEXO. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Edad de diagndstico

Estatus del paciente

0.- Vivo
1.- Muerto

Fecha de Ultimo Seguimiento

o defuncion
Peso
Talla
0.- Desnutricion
1.- Normal
IMC 2.- Sobrepeso
3.- Obesidad
Menarca
- Negativo (0)
<
Menarca <12 afios Positivo (1)
. Negativo (0)
Nuligesta Positivo (1)
. . Negativo (0)
Uso de Anticonceptivos orales Positivo (1)
. Negativo (0)
Alcoholismo Positivo (1)
. Negativo (0)
Tabaquismo Positivo (1)
Hipertension Arterial Negativo (0)
Sistémica Positivo (1)
. . Negativo (0)
Diabetes Mellitus Positivo (1)
Antecedentes Heredo Negativo (0)
Familiares de Cancer Positivo (1)
Antecedentes Heredo .
Y . Negativo (0)
Familiares de Cancer de "
M Positivo (1)
ama
Fecha primera mastografia
Fecha de mastografia
patolégica
Fecha de biopsia
1.-1A
Etapa Clinica 2.-1B
3.-1IA
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4.-11B
S5.-llIA
6.-11IB
7.-11C
8.-IV

1-T1
2.-Tla
3.-T1b
4.-Tic
5.-T2
6.-T3
7.-T4

0.- NO
1.-N1
2.- N2
3.-N2a
4.-N2ab
5.-N3
6.-N3a
7.-N3b
8.-N3c

M

0.- MO
1.-M1

Histologia

1.- Carcinoma IN SITU
2.- Carcinoma
INVASIVO

Sub-histologia

1. Ductal in situ
2. Lobulillar in situ
3. Ductal infiltrante
4. Lobulillar infiltrante
4. Mixtos

Clasificacion

1.-Luminal A
2.-Luminal B
3.-LB HER+
4.-HER2 puro
5.- Triple Negativo

Grado Histolégico

1.-Bajo grado
2.-Grado intermedio
3.-Alto grado

ILV

Negativo (0) Positivo

1)
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IPN

Negativo (0) Positivo

1)
Receptor de Estrégenos Negatlvo((lo)) Positivo
0.- Ninguna
Cruces Receptor de 1.- Una cruz

Estrogenos

2.- Dos creces
3.- Tres cruces

Receptor de Progesterona

Negativo (0) Positivo

(1)
0.- Ninguna
Cruces Receptor de 1.- Una cruz

Progesterona

2.- Dos creces
3.- Tres cruces

HER-2

Negativo (0) Positivo

(1)

Cruces HER-2

0.- Ninguna
1.- Una cruz
2.- Dos creces
3.- Tres cruces

KlI-67

Negativo (0) Positivo
1)

Porcentaje de expresion de
KI-67

Tipo de Quimioterapia

1.- Neoadyuvante
2.- Adyuvante
3. Paliativo

Tratamiento administrado

0.- Sin tratamiento
1.- Quimioterapia
2.- Terapias dirigidas
3.- Hormonoterapia

Fecha de Inicio del
tratamiento

Fecha de término del
tratamiento

NuUmero de ciclos
administrados de
guimioterapia

Toxicidad

Negativo (0) Positivo
)

Tipos de toxicidad

1. Hematolbgica
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2. Gastrointestinal
3. Neurolégica
4. Renal
5. Otras

Grado de toxicidad

.G1
. G2
. G3
G4

Respuesta al tratamiento

RC
RP
EE
. PE

PONERONE

Fecha Cirugia
(DD.MM.AAAA)

Tipo de cirugia

1.- Mastectomia
2.- Lumpectomia

Tamano tumoral

Centimetros
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., . 0.- No
Invasion extraganglionar 1-Si
Recurrencia 0.-No
1.-Si
Fecha de recurrencia
(DD.MM.AAAA)
. ) 1.- Local
Sitio de recurrencia : .
2.- Distancia
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