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INTRODUCCION

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) se define al cancer
como un vasto grupo de enfermedades que pueden originarse de cualquier 6érgano
en el que las células crecen de manera anormal e incontrolable y que cuentan con
la capacidad de invadir otras partes del cuerpo diferentes a las de su origen;
actualmente se considera la segunda causa de muerte a nivel mundial, con un
estimado de 9.6 millones de muertes en 2018. (1) Para 2020, de acuerdo a cifras
de GLOBOCAN, el estimado de casos nuevos en dicho afio fue de 19,292,789, de
los cuales, el 7.6% (1,470,274 nuevos casos) corresponden a América Latina y el
Caribe. (2)

El cancer de mama, de manera global, es el tipo de neoplasia mas frecuentemente
diagnosticada, con un estimado de casos nuevos en 2020 a nivel mundial poco mas
de 2 millones y ocupando el 4° lugar en cuanto a mortalidad asociada a cancer,
sobrepasada tan solo por tumores de pulmén, colon, higado y estémago. (3)

En México, de acuerdo con lo reportado por el Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS), para 2020 el cancer de mama fue la enfermedad mas frecuente (15.3%) y
la primera causa de muerte en mujeres, con un estimado de 29,929 casos y 7,931
muertes, condicionando una tasa de incidencia de 40.5 y de mortalidad de 10.6 por
cada 100 mil personas. Los estados con mayores tasas de mortalidad incluyen a
Nuevo Ledn (15.55), Quintana Roo (15.53), Tamaulipas (15.41) y Durango (15.19)
(4); este mismo documento sefiala un aumento en el nimero de deteccion de casos
de primera vez hasta 2018, asociado a disminucion de la mortalidad, sin embargo,
no se especifica una cifra.

En paises con programas de detecciéon de cancer de mama, la mayoria de los
pacientes presentaran un estudio de mastografia anormal, sin embargo, hasta un
15% de pacientes acudiran a consulta por la presencia de una masa no detectada
previamente en la mastografia (Enfermedad oculta por mastografia) y hasta el 30%
presentard una masa en la regiobn mamaria en el intervalo que existe entre
mastografias (denominado cancer de intervalo) (5). Sin embargo, en México, los

equipos de mastografia son escasos, considerando ademas que existe falta de



personal entrenado para evaluar adecuadamente dichos estudios de imagen; tan
s6lo en el afio 2000, se reportaban 63 maquinas de mastografia en hospitales
publicos en México, que posteriormente, de acuerdo a la OMS, para el afio 2010 la
cifra habia incrementado a 314 aparatos en el sector publico y 366 en el sector
privado. (6)

A pesar de estos esfuerzos, la estrategia de screening continla con deficiencias,
pues como se documenta en un estudio de 2010, la cobertura de mastografias en
México fue del 19.2% para mujeres entre los 40-69 afios, representando un
incremento de realizacion de dicho estudio del 3.2% (7) e incluso en aflos mas
recientes, Villarreal et al, (8) han documentado que el recibir el diagndstico por parte
del médico puede ser hasta en un 39% después de 12 meses desde la deteccion
inicial; estas carencias en general se asocian a infradiagnostico de la enfermedad,
deteccion de la enfermedad en etapas mas avanzadas o incluso progresion de la
enfermedad antes de emitir el diagndstico a la paciente; que en general se traduce
en peores desenlaces de supervivencia.

El cancer de mama puede dividirse segun el origen de las células neoplasicas
(ductal, lobulillar, mixto u otras histologias menos comunes) y por estatus de
receptores (receptores hormonales, expresion de HER2 o ausencia de expresion de
todos los marcadores); en México, de acuerdo a un estudio retrospectivo de casos
de cancer de mama entre 2005-2014 se reportaron principalmente tumores de
origen ductal en un 79.7% de los casos, 7.8% lobulillares y 4.2% de origen mixto
(9). Datos similares fueron reportados en un estudio del Hospital Angeles Pedregal,
con prevalencia del 80.13%, 11.68% y 8.19% respectivamente (10). En el contexto
de evaluacion por estatus de receptores, de acuerdo a los datos reportados en el
Consenso Mexicano sobre diagnéstico y tratamiento del cancer mamario, se
documentan prevalencias de 65% para receptores hormonales positivos, 21% con
expresion de HER2 y 16% triples negativos (11).

Una vez que el diagnostico de cancer de mama se ha realizado, es importante
definir la extension de la enfermedad, asi como el estatus de receptores; pues dicha
informacion guiara las estrategias de tratamiento. A nivel mundial la mortalidad del

cancer de mama ha disminuido desde 1970, debido principalmente a mejorias en



técnicas de screening y tratamientos aplicados; se ha demostrado que el tratamiento
temprano puede reducir el riesgo de muerte a 10 afios por cancer hasta en un 60%
(12).

Por lo expuesto previamente, es importante contar con datos epidemioldgicos
actualizados de la poblacion, lo que a futuro pudiera ser de utilidad para implementar
estrategias de prevencion y tratamiento acordes a las necesidades de las pacientes,

tanto en hospitales publicos, como en los privados, que es nuestro caso particular.

MARCO TEORICO

El cancer de mama es a nivel mundial, la neoplasia mas frecuentemente
diagnosticada, con alrededor de mas dos millones de casos nuevos al menos en
2020. (3) Una vez que el diagnostico se ha establecido, es importante definir la
extension de la enfermedad de manera inicial para poder plantear estrategias de
tratamiento adecuadas; estd demostrado que la mortalidad a nivel mundial ha
disminuido desde 1970 principalmente debido a mejoras en las estrategias de

screening y tratamiento adyuvante y sistémico (12).

Factores de riesgo y protectores.

De acuerdo con la bibliografia, el cancer de mama tiende a ser hasta 100 veces mas
frecuente en mujeres que en hombres, por lo que se considera inicialmente el ser
mujer como un factor de riesgo importante; ademas que este riesgo se incrementa
con la edad, llegando a ser del 2.1% para aquellas pacientes menores de 49 afos
y hasta 7% en aquellas mayores de 70 afios (13). Otros factores de riesgo que
también se han descrito incluyen el IMC elevado en pacientes postmenopausicas,
antecedentes de patologia mamaria benigna, nuliparidad, menarca temprana o
menopausia tardia, tejido mamario denso y terapias de reemplazo hormonal; asi
como la historia personal o familiar de cancer de mama (14); esta ultima
considerada de importancia en particular, pues hasta el 10% de los casos de cancer
de mama se asocian a este antecedente, en donde mutaciones de alta penetrancia

como BRCA 1y 2 (proteinas encargadas de la reparacion de ADN por medio de la



recombinacién homodloga) pueden conferir riesgo de desarrollar cancer de mama a
lo largo de la vida de 72% y 69% respectivamente; sin embargo, esta demostrada
la mutacion de otros genes como: ATM, CHEK2, PALB2, PTEN, STK11y TP53 (15).
Con respecto a los factores protectores se han descrito algunos como la
quimioprevencion con inhibidores de aromatasa en mujeres postmenopausicas o
tamoxifeno en pre/postmenopausicas, mastectomia en los casos de pacientes
portadoras de mutacion de BRCA 1/2, lactancia materna, actividad fisica, ingesta

baja en grasas o pérdida de peso en pacientes postmenopausicas (11).

Generalidades de tratamiento.

El manejo multidisciplinario es clave en el tratamiento del cancer de mama,
independientemente de si se encuentra en una etapa temprana, localmente
avanzada o metastasica; el equipo debe incluir al menos un cirujano oncélogo,
radiooncélogo, oncélogo médico, pues se ha demostrado que esta asociacion
reduce la mortalidad asociada a cancer hasta en un 18% (16). Una vez que el
diagnéstico se ha establecido, es importante definir la extension de la enfermedad,
asi como considerar las caracteristicas bioldgicas del tumor para iniciar la toma de
decisiones, por lo tanto se debe considerar lo siguiente:

- Evaluacién de la extension tumoral: A grandes rasgos, podemos dividir al
cancer de mama en enfermedad no metastésica y metastasica; el primer
término puede subdividirse en enfermedad temprana (pacientes con EC I-
IIB) y localmente avanzada (pacientes con EC IIB-IIIC); finalmente, el
concepto de enfermedad metastasica (EC V) se refiere a la presencia de
actividad tumoral fuera de la mama y ganglios regionales; al momento del
diagndstico, sélo un 5% de las pacientes llegan a presentarse como
enfermedad metastasica de novo (17) y en este grupo, de interés particular
se encuentran aquellas con enfermedad metastasica a nivel de sistema
nervioso central, ya que debido a la dificultad de los tratamientos actuales
para atravesar la barrera hematoencefalica se asocian a peores desenlaces,
condicionando detrimento en la calidad de vida (por alteraciones

neuroldgicas) y disminucion de la supervivencia global (31).



- Evaluacién por caracteristicas de patologia y moleculares: Existen varios
tipos histolégicos de cancer de mama que difieren en apariencia
microscopica y comportamiento biolégico; el mas comun es el carcinoma
ductal infiltrante (70-80%), seguido del carcinoma lobulillar (8%) y mixto (7%),
otras histologias incluyen al metaplasico, mucinoso, tubular, medular y
papilar (<5%). Todos ellos, basados en su perfil molecular, se pueden dividir
a su vez en: Luminales (A o B), constituye el subtipo mas comun y cuentan
con receptores hormonales positivos (principalmente estrogeno) en algun
grado; HER2 enriquecido o positivo, que comprenden hasta el 15% de la
poblacién con cancer de mamay el subtipo basal o triple negativo, en donde

no hay evidencia de positividad para receptores hormonales o HER2 (18).

Manejo de la enfermedad no metastasica.

De manera general, los pacientes con enfermedad temprana ameritaran tratamiento
con cirugia (lumpectomia o mastectomia), asi como evaluaciéon de ganglios
regionales (en donde la evaluacion de un ganglio centinela se considera apropiada
para evaluar el estatus ganglionar regional en el contexto de una paciente con
enfermedad clinicamente ganglionar negativa (15)), asociado o no a radioterapia
(RT); asociado la mayoria de las ocasiones a manejo sistémico con quimioterapia
(QT) dependera en gran medida de las caracteristicas moleculares y estadificacion
como se mencioné previamente. Hablando particularmente de la terapia sistémica
con QT esta puede aplicarse de manera neoadyuvante en mujeres con tumores
voluminosos en un intento de mejorar los desenlaces quirirgicos (resecabilidad,
desenlaces cosméticos) y también en relacion a busqueda de respuesta patoldgica
completa (pCR) que se refiere a la ausencia de células cancerosas en el espécimen
quirdrgico y cuya presencia tiene valor prondstico (particularmente en enfermedad
HER2 positiva o triples negativos) (19); por otro lado, el tratamiento llamado
adyuvante se refiere a los tratamientos que se aplican posterior al manejo
quirdrgico, si el resultado de la cirugia indica un aumento del riesgo de recurrencia

tumoral.



En el contexto de tratamientos que pueden recibir las pacientes, se incluye el
manejo con hormonoterapia o quimioterapia. Todas las pacientes con receptores
hormonales positivos (estrégeno y/o progesterona), independientemente del estatus
de HER2, ameritan tratamiento con bloque hormonal por al menos 5 afios (17). Para
definir el uso de QT en estas pacientes nos apoyamos de las firmas de expresion
genética (GES por sus siglas en inglés), dentro de las de primera generacion
encontramos a OncotypeDx y MammaPrint, que permiten clasificar a las pacientes
con enfermedad ganglionar negativa en riesgo bajo o alto: Para aquellas con riesgo
bajo, la adicion de QT a la terapia endocrina no esta indicada, mientras que las
pacientes con riesgo alto deben recibir QT (20). El uso de estas firmas genéticas en
un escenario con 1-3 ganglios positivos, es aun controversial, mientas que las
pacientes con 4 ganglios positivos o0 mas deben recibir tratamiento con QT (17). En
pacientes de alto riesgo de recurrencia (4 ganglios positivos o 1-3 ganglios con
tumor primario de al menos 5 cm y grado histologico 3) son candidatas también a
recibir abemaciclib por 2 afios, pues esta maniobra ha demostrado beneficio en
supervivencia libre de enfermedad invasiva (92.2% a 2 afios) (21).

En el contexto de enfermedad HER2 positiva, la neoadyuvancia con terapia
antiHER2 es estandar de tratamiento, pues se ha demostrado beneficio en
supervivencia global (OS) y libre de enfermedad (DFS) al alcanzar pCR en este
subgrupo de pacientes; la terapia adyuvante subsecuente estara influenciada
principalmente por la presencia o no de pCR (17, 22), dentro de las opciones de
tratamiento, contamos con bloqueo unico o dual antiHER2, asociado o no a QT o el
uso de TDML1 (trastuzumab emtansina). Para las pacientes con enfermedad triple
negativa (TNBC), la combinacion de antraciclina y taxanos es de las opciones
preferidas, sin embargo, hay datos existentes de otras combinaciones como puede
ser la asociacion de un esquema basado en platino libre de antraciclinas; se han
evaluado el uso de inhibidores de PARP en pacientes portadores de mutacion
BRCA que han recibido tratamiento de QT neo o adyuvante, demostrando beneficio
en OS a 4 afos (90%). (18, 23) También de manera reciente, se ha documentado
la utilidad del tratamiento de inmunoterapia asociado a la QT neoadyuvante, como



es el caso de pembrolizumab, que ha documentado pCR de hasta 64% cuando se
asocia a QT (24).

Manejo de la enfermedad metastasica.

Al igual que en el caso de una enfermedad local o localmente avanzada, es de
importancia considerar el estatus de receptores hormonales. Para aquellas
pacientes con receptores hormonales positivos, el tratamiento con terapia
endocrina, continda posicionandose como estandar de tratamiento, asociado a un
inhibidor de CDK4/6, esta combinacion (comparada contra hormonoterapia
monodroga) en general otorga mayores tasas de respuesta, supervivencia libre de
progresion y mejora la supervivencia global manteniendo una adecuada calidad de
vida. (25) A la progresion a este tratamiento existen otras opciones como alpelisib
(primer inhibidor de PIK3) en el contexto de pacientes con mutacion de PIK3CA,;
exemestano asociado a everolimus para pacientes que no cuentan con alguna
mutacion en particular, inhibidores de PARP (olaparib o talazoparib) para pacientes
con mutaciones de BRCA y a finales de 2022, se ha publicado el beneficio en
supervivencia libre de progresion de Elacestrant, en el contexto de pacientes con
mutacion de ESR1 (17, 18, 26).

Para pacientes con enfermedad HER2 metastasica, la base del tratamiento es la
combinacion de terapia antiHER2 asociada a QT u hormonoterapia (si los RH son
positivos), demostrando beneficio en supervivencia global (actualmente se calcula
en 5 afios aproximadamente). Como primera linea se recomienda el doble bloqueo
antiHER2 asociado a QT, como segundas lineas se encuentran TDM1, trastuzumab
asociado a QT o lapatinib, neratinib asociado a QT o tucatinib asociado a
trastuzumab y QT, util particularmente en el contexto de pacientes con metastasis
cerebrales (18,27). Recientemente, la introduccion de trastuzumab deruxtecan, se
posiciona como una herramienta promisoria para el tratamiento de varias
neoplasias, incluyendo cancer de mama, con una tasa de respuesta de 61% en un
estudio fase 1y con respuestas de hasta 37% en pacientes pretratadas con diversos
agentes quimioterapéuticos (28, 29). Para las pacientes con enfermedad triple

negativa (TNBC), el uso de inmunoterapia asociado a QT (atezolizumab asociado a
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nabpaclitaxel o pembrolizumab asociado a nabpaclitaxel, paclitaxel o
carboplatino/gemcitabina) en pacientes con PDL1 >1% confieren beneficio en
supervivencia libre de progresién. Por otro lado, en caso de documentarse mutacion
de BRCA, los inhibidores de PARP también tienen papel en el tratamiento de este
subgrupo de pacientes, para todos los demés casos, la quimioterapia continla

posicionandose como estandar de tratamiento (18).

Supervivencia global.

Se puede decir que la supervivencia ha aumentado a través del tiempo y en gran
parte se debe a la disponibilidad de agentes de tratamiento novedosos (taxanos,
inhibidores de aromatasa, tratamiento dirigido, inmunoterapia); sin embargo, la
supervivencia general también depende de variables clinicas como edad al
diagnéstico, raza, estadio clinico, intervalo entre diagndstico y recurrencia,
presencia de metastasis, estado funcional y estatus de receptores hormonales. Por
ejemplo, un metaandlisis de 15 estudios de pacientes con cancer de mama
metastasico no mostro diferencia de supervivencia en el periodo de 1980-1990, pero
si un aumento de 21 a 38 meses en el periodo de 1990-2010, en dicho estudio la
supervivencia para pacientes con receptores hormonales metastasico era de 57
meses Y triples negativos de 33 meses (30). Si bien falta la actualizacion de estas
estadisticas con los tratamientos recientemente aprobados, no es de extrafiar que
a futuro nos encontremos en un escenario con mejores desenlaces para las
pacientes, en donde la descripcién de las caracteristicas poblacionales juegue un

papel importante para la optimizacion de un tratamiento personalizado.

METODOLOGIA

Planteamiento del problema

El cancer de mama se posiciona a nivel mundial como una de las neoplasias mas
frecuentes y en nuestro pais, también condiciona mortalidad importante, sin
embargo, los registros epidemiolégicos de México muchas veces no se encuentran

actualizados o tienden a infraestimar los datos poblacionales, por situaciones entre
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las que destacan: La informacion se obtiene de diversas fuentes algunas veces no
unificadas (distintos servicios de salud publica), informacion obtenida a través de
reportes de centros particulares, ausencia de notificacion al Sistema de Vigilancia
Epidemiolégica del pais de casos asociados a un padecimiento en particular,
dificultad en algunas poblaciones para acceder al sistema de salud o falta de
cobertura en algunas regiones para control y seguimiento de una enfermedad, entre
otras. (6)

Es de notar, que también, de acuerdo con la bibliografia revisada, la incidencia ha
aumentado en las ultimas décadas en México, sin embargo, estos valores deben
ser también interpretados con precaucion debido a la posible existencia de sesgos
en el reporte de casos y ausencia de un registro nacional de cancer como tal. Por
otro lado, cabe mencionar que a nivel global también se observa una mejor
sobrevida en las pacientes principalmente debido a mejoras en el tratamiento.

Por lo anterior, es importante contar con un registro para nuestro hospital de los
pacientes evaluados y tratados con cancer de mama; considerando sus
caracteristicas demograficas, clinicas, bioquimicas y de tratamiento para
considerar, como centro hospitalario, las necesidades de los pacientes que acuden
a esta unidad, ademas de detectar posibles areas de oportunidad para la mejora de

la atencion médica.

Justificacién

Como se ha mencionado previamente, el cancer de mama es una de las neoplasias
mas frecuentemente diagnosticadas a nivel mundial y en México, en nuestro incluso
con tasas de mortalidad importantes asociadas a la enfermedad; lo que posiciona a
esta enfermedad como un problema de salud publica importante, con un constante
incremento de la incidencia y mortalidad de acuerdo a la bibliografia reportada; sin
embargo, los datos epidemioldgicos de nuestro pais aun son escasos. Por tal
motivo, es importante contar con un registro epidemioldgico de los casos de cancer
de mama, que en la medida de lo posible incluya a los grupos de riesgo
principalmente afectados por este padecimiento, con la intencion de poder contribuir

12



a futuro a estudios epidemiol6gicos mas grandes de la poblacion mexicana en
general.

Para el caso de nuestro hospital, la actualizacion de las caracteristicas
poblacionales de las pacientes con cancer de mama atendidas en Médica Sur,
también es importante dado que no contamos con datos actualizados de la
poblacion tratada; por lo que un estudio epidemiolégico nos ayudaria a determinar
la frecuencia y a futuro valorar la tendencia (en aumento o disminucion) del niumero
de casos evaluados en nuestro centro, favoreciendo la creacion de medidas de
prevencion, mejora de prestaciones sanitarias y con la descripcion de tratamientos
recibidos, obtener una visibn mas completa de las necesidades del paciente y
generar evidencia para ofrecer terapias personalizadas de acuerdo a su contexto

clinico.

Pregunta de investigacion

¢, Qué caracteristicas clinicas (edad, género, estatus de receptores, subtipo
histologico, etapa clinica, tipos de tratamiento, etc.) presentan los pacientes
diagnosticados con cancer de mama atendidos en el Hospital Médica Sur en el

periodo de enero 2018 hasta diciembre 20227?

Hipotesis

Hipétesis de investigacién: Las caracteristicas clinicas de los pacientes con cancer
de mama en Médica Sur, se asemejan a las reportadas en otras investigaciones
epidemiolégicas mexicanas.

Hipétesis nula: Las caracteristicas clinicas de los pacientes con cancer de mama en

Médica Sur, no se asemejan a las reportadas en otras investigaciones
epidemiolégicas mexicanas.

Hipotesis alterna: Las caracteristicas clinicas de los pacientes con cancer de mama

en Médica Sur, comparten algunas caracteristicas con las poblaciones reportadas

en investigaciones epidemiolégicas mexicanas.
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Objetivos

Primario:

Conocer las caracteristicas clinicas de la poblacion con cancer de mama que fue
diagnosticada y tratada en Médica Sur en el periodo comprendido entre 2018 y
2022.

Secundarios:

1. Determinar la supervivencia global de la poblacién con cancer de mama en
Médica Sur, de acuerdo a estadio clinico y estatus molecular en pacientes que
hayan completado seguimiento a 5 afios (diagnosticadas en 2018).

2. Determinar la prevalencia de enfermedad metastasica y temprana en cancer de
mama en Médica Sur

3. Determinar el tiempo que transcurre entre el diagnéstico y el inicio de tratamiento.

Disefio

Manipulacion por el investigador: Observacional

Grupo de comparacion: Descriptivo

Seguimiento: Transversal (los datos se obtienen en una sola ocasién).

Asignacion de la maniobra: No aleatorio

Participacion del investigador: Observacional (el investigador no modifica el
fenémeno)

Recoleccion de datos: Retrolectivo.

Disefio: Transversal.

Método

Poblacion de estudio: Revision de expedientes de pacientes con diagndstico de
cancer de mama en Médica Sur desde enero 2018 a diciembre 2022.

Tamafio de la muestra: Estudio descriptivo, se incluirdn todos los pacientes con
diagnoéstico de cancer de mama desde 2018. Puesto que se desea conocer las
caracteristicas de los pacientes tratados en nuestro centro en los ultimos afios, no

es necesario calcular tamafio de muestra.
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Muestreo: No probabilistico consecutivo: Todos los expedientes clinicos que

cumplan con los criterios de inclusién.

Criterios de Seleccioén:

Criterios de Inclusion.

Expedientes clinicos que cumplan con las siguientes caracteristicas:

Expedientes de pacientes = 18 afos.

Diagnostico de cancer de mama confirmado por el servicio de

patologia.

Tratados en el Hospital Médica Sur de Enero 2018 a Diciembre
2022.

Criterios de exclusion.

Expedientes clinicos de pacientes sin reporte de histopatologia

definitivo.

Expedientes clinicos de pacientes con tumor de otra estirpe

metastasico a mama.

Criterios de eliminacion.

Debido a la naturaleza del estudio, no son necesarios, sin

embargo, si se contempla uno: Expedientes clinicos de

pacientes que no hayan recibido tratamiento en Médica Sur.

Definicién de variables

Definicion de Variables Independientes

Variables
independientes
o explicativas
(causa)

Variable Tipo de | Definicidon conceptual Definicion Unidad de
variable operacional medida
Sexo Cualitativa | Grupo al que pertenecen | Femenino: propio | Femenino /
nominal los seres humanos de | dela mujer Masculino
cada sexo, entendido este
desde un punto de vista | Masculino:  propio
sociocultural en lugar de | del hombre
exclusivamente bioldgico.
Edad al [ Cuantitativa | Tiempo que ha vivido una | Nimero de afos | Afios
diagndstico continua persona u otro ser vivo | cumplidos 0-100
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desde su nacimiento hasta
la fecha del diagnostico del
tumor.

Fecha de | Cuantitativa | Momento en que se realizé | Se  proporcionara | Dia/Mes/Afio
mastografia discreta estudio de imagen con |fecha de dltimo
hallazgo sospechoso de | estudio de
tumor. mastografia con
BIRADS4 o mayor.
Fecha de | Cuantitativa [ Momento de Ultimo estudio | Se  proporcionara | Dia/Mes/Afio
Ultima discreta de imagen con hallazgos | fecha de dltimo
mastografia benignos. estudio de
normal mastografia con
BIRADS3 o menor
(excluyendo
BIRADSO).
Fecha de | Cuantitativa | Momento en que se realiza | Fecha de | Dia/Mes/AfRo
diagndstico discreta biopsia para determinar | realizacién de
(toma de tipo histolégico de | primer estudio para
biopsia) tumoracion y determinar | obtener muestra de
etiologia benigna o | tejido y determinar
maligna. etiologia benigna o
maligna de dicha
tumoracion.
Céancer de | Cualitativa | Cancer que se diagnostica | Si: El tumor se | Si
intervalo nominal durante el periodo de | detecta entre el |/
tiempo entre una | periodo No
mastografia de rutina | correspondido entre
reportada como normal y | una mastografia
la siguiente mastografia de | normal y la
rutina. siguiente de rutina.
No: El tumor se
detecta en una
mastografia de
rutina.
Histologia Cualitativa | Tipo de estirpe celular | Ductal infiltrante: | Ductal
nominal determinado por equipo de | Neoplasia con | infiltrante
patologia al momento del | presencia de
diagndstico. formaciones Lobulillar
glandulares. infiltrante
Lobulillar infiltrante:
Neoplasia Otros
caracterizada  por
células pequefas

gue se desarrollan
alrededor de
conductos
mamarios
normales.
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Medular: Neoplasia

con ausencia de
patrones
glandulares.

Otros: Otras
estirpes

histolégicas que no
corresponden a las
previas
mencionadas.

Her2 Cualitativa | Proteina expresada en el | Mediante la | Desconocido
ordinal exterior de las células | evaluacién por | O+
mamarias que promueve | inmunohistoquimica | 1+
la replicacion celular. se determina su | 2+
sobreexpresion con | 3+
cruces:
0+: Negativo.
1+: Her2 Low
2+: Indeterminado.
3+: Positivo.
Her2 Low Cualitativa | Subtipo molecular del | Si: Sobreexpresion | Si
nominal céncer de mama en el que | de HER2 por IHC |/
las células expresan una | 1+ o 2+ con FISH | No
cantidad pequefia de | negativo.
HER2 y que no es
suficiente para | No: Pacientes que
considerarlo como | no cumplen dicha
totalmente positivo. caracteristica  por
Incluye a los tumores con | IHC.
expresion de HER por
inmnohistoquimica (IHC)
con 1+ o 2+ con FISH
negativo.
FISH para | Cualitativa | Prueba realizada para | Mediante la [ HERZ2 positivo.
HER2 nominal clarificar el  resultado | hibridacion in situ | HER2
indeterminado de una | con fluorescencia | negativo.
prueba de [ se determina la
inmunohistoquimica que | positividad o]
reporte HER2 2+ negatividad de
HER2.
Ki67 Cuantitativa | Marcador de proliferacion | Marcador 0-100%
continua celular cuya expresion se | expresado en
relaciona con prondstico | porcentaje.
pobre y buena respuesta a
quimioterapia.
Grado Cualitativa | Sistema de puntuacion | Se obtiene wuna | I: Grado 1
Nottingham ordinal para evaluar el grado de | puntuacion del 3 al | Il: Grado 2
los tumores mamarios. |9 y se divide en | lll: Grado 3

Considera la formacién de
tubulos, pleomorfismo

grados:
I: 3-5 puntos.
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nuclear y actividad

mit6tica.

[I: 6-7 puntos.
[lI: 8-9 puntos.

Receptores de
estrogenos

Cuantitativa
continua

Proteina  que puede
expresarse en la célula
tumoral y que al unirse a
estrogeno favorece la
replicacion celular.

Marcador
expresado en
porcentaje.

0-100%

Receptores de
progesterona

Cuantitativa
continua

Proteina  que puede
expresarse en la célula
tumoral y que al unirse a
progesterona favorece la
replicacion celular.

Marcador
expresado en
porcentaje.

0-100%

PDL1

Cuantitativa
continua

Proteina transmembrana
con papel
inmunoregulador en varios
procesos fisiolégicos vy
patolégicos, incluyendo el
céncer. Con utilidad
terapéutica si es que se
detecta.

Marcador
expresado en
porcentaje.

0-100%

Mutacién de

BRCA

Cualitativa
nominal

Mutacibn en un gen
supresor de tumor que de
presentarse, aumenta el
riesgo de varios tipos de
cancer, principalmente
mama y ovario.

Positivo:  Mutacién
positiva de BRCA.

Negativo: Mutacién
negativa de BRCA.

Positivo
/
Negativo

Menopausia al
Dx

Cualitativa
nominal

De acuerdo con guias
internacionales se define
como el cese permanente
de la menstruacion por las
siguientes condiciones:
Ooforectomia bilateral,
>60 afos, <60 afios con
cese de la menstruacion
>12 meses 0 con niveles
de FSH/estradiol en
rangos post-
menopausicos.

Si: Cumple criterios
de menopausia.

No: No cumple
dichos criterios.

Si

No

IMC

Cuantitativa
continua

Razén matematica que
asocia la masa (peso) y la
talla del individuo. En los
adultos se ha utilizado
como uno de los recursos
para evaluar el estado
nutricional.

Bajo: <18.5

Normal: 18.5-24.9
Sobrepeso: 25-29.9
Obesidad G1: 30-
34.9

Obesidad G2: 35-
35.9

Obesidad G3: >40

Bajo

Normal
Sobrepeso
Obesidad G1
Obesidad G2
Obesidad G3
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Antecedente de | Cualitativa | Incluye noédulos o | Si: Poseen alguno | Si
patologia nominal anomalias del estado de la | de los | /
benigna glandula mamaria | antecedentes. No
mamaria incluyen: Fibroadenomas,
quistes, ectasia ductal, [ No: No poseen
hiperplasia leve... ninguno de los
antecedentes.
Uso de | Cualitativa | Uso de medicamentos con | Si: Refieren | Si
tratamiento nominal estrogenos/progestagenos | consumo de dichos | /
hormonal gue se utilizan para alivio [ medicamentos en | No
de sintomas comunes de | algn momento de
la menopausia, en | la vida.
tratamiento de sindrome
de ovario poliquistico o | No: Niegan dicho
como método | consumo.
anticonceptivo.
NUmero de | Cuantitativa | Cuantificacion de | Namero de | En escala del
embarazos discreta embarazos (que se define | embarazos 0-100
como el periodo en el que | documentados.
el feto se desarrolla en el
vientre o Uutero de la
mujer).
AHF de | Cualitativa | Antecedentes en la familia | Si: Cuenta con | Si
tumores de | nominal positivos para tumores | alguno  de los | /
ovario, prostata asociados a aumento de | antecedentes. No
0 pancreas riesgo de cancer de mama
(ovario, préstata o [ No: No cuenta con
pancreas). ninguno de los
antecedentes.
indice Cuantitativa | Se utiliza para conocer el | Resultado del [ Numérica del 0
tabaquico continua consumo de tabaco que | producto del | en adelante.
posee un paciente. Se | nimero de
calcula multiplicando el | cigarrillos por el
numero de cigarrillos por el | nimero de afos
numero de afios en que se | que se ha fumado y
ha fumado y dividido entre | dividido entre 20.
20.
Comorbilidades | Cualitativa | Se refiere a dos o mas | Diabetes: Diabetes.
nominal trastornos o enfermedades | Enfermedad Hipertension.

que ocurren en la misma
persona. Pueden ocurrir al
mismo tiempo o0 una
después de la otra.

metabolica cronica
caracterizada  por
niveles elevados de
glucosa en sangre.
Hipertension:
Padecimiento
caracterizado  por
niveles elevados de
presion arterial.
Hipotiroidismo:
Padecimiento

Hipotiroidismo.
Otra.
2 0 mas.
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caracterizado  por
niveles insuficientes
de hormonas
tiroideas.

Otra: Comorbilidad
no asociada a las

previamente
mencionadas.

0 mas de
comorbilidades
mencionadas.

2 0 mas: Cumple 2
las

EC a
diagndstico

Cualitativa
ordinal

o diseminado).

extension del tumor (local

Puntaje  obtenido  del | Etapa clinica | Desconocido
estudio de dimension | obtenida del | O
(Volumen y ubicacién) y la | abordaje de los | |

pacientes que va | Il
del 0O-IV segun la | Il

escala TNM \%
Definicion de Variables dependientes
Variables Variable Tipo de | Definicion Definicidon operacional Unidad de
dependientes variable conceptual medida
o] de
respuesta Tratamiento Cualitativa | Tratamiento que | Si: Recibié tratamiento | Si
(efecto) neoadyuvante | nominal se utliza para | neoadyuvante. /
reducir el No
tamafio del | No: No recibi6 tratamiento
tumor antes del | neoadyuvante.
tratamiento
quirargico.
Tipo de | Cualitativa | Tipo de | Quimioterapia: Quimioterapia.
tratamiento nominal tratamiento Medicamentos utilizados | Inmunoterapia.
neoadyuvante neoadyuvante para tratamiento  de | Hormonoterapia.
recibido con | células cancerosas. Tratamiento
intencién de | Inmunoterapia: dirigido.
disminuir Tratamiento del céncer
tamafio tumoral. | que ayuda al sistema

inmunitario a combatir el
cancer.

Hormonoterapia:
Tratamiento del cancer
que ralentiza o detiene el
crecimiento de las células
tumorales que dependen
de hormonas para crecer.

Tratamiento dirigido:
Farmacos dirigidos a
genes y proteinas

especificos que ayudan a
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las células cancerosas a
sobrevivir y crecer.

Fecha de inicio | Cuantitativa | Momento enque | Fecha de inicio de | Dia/Mes/Afio
de discreta se inicié | tratamiento sistémico
neoadyuvancia tratamiento previo a cirugia.

sistémico previo

a cirugia
Cirugia Cualitativa | Parte del | Si: Recibié tratamiento | Si

nominal tratamiento para | quirdrgico. /

el cancer que se No

realiza con | No: No recibi6 tratamiento

intencién quirdrgico.

curativa.
Fecha de | Cuantitativa | Momento en que | Fecha de cirugia. Dia/Mes/Afio
cirugia discreta se realizé

cirugia como

control local
Tratamiento Cualitativa | Tratamiento Si:  Recibié tratamiento | Si
adyuvante nominal adicional que se | adyuvante. /

administra No

después del | No: No recibi6 tratamiento

tratamiento adyuvante.

primario para

disminuir el

riesgo de

recurrencia del

cancer.
Tipo de | Cualitativa | Tipo de | Quimioterapia: Quimioterapia.
tratamiento nominal tratamiento Medicamentos utilizados | Inmunoterapia.
adyuvante adyuvante para tratamiento  de | Tratamiento

recibido con | células cancerosas. dirigido.

intencién de | Inmunoterapia: Hormonoterapia.

disminuir el | Tratamiento del cancer

riesgo de [ que ayuda al sistema

recurrencia del
cancer.

inmunitario a combatir el
cancer.

Hormonoterapia:
Tratamiento del céncer
que ralentiza o detiene el
crecimiento de las células
tumorales que dependen
de hormonas para crecer.

Tratamiento dirigido:
Farmacos dirigidos a
genes y proteinas

especificos que ayudan a
las células cancerosas a
sobrevivir y crecer.
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Fecha de inicio | Cuantitativa | Momento en que | Fecha de inicio de | Dia/Mes/Afio
de tratamiento | discreta se inicia | tratamiento sistémico
adyuvante tratamiento posterior a cirugia.
sistémico
posterior a
cirugia
Radioterapia Cualitativa | Terapia contra el | Si: Recibi6 radioterapia. Si
adyuvante nominal cancer que /
utiliza radiacion | No: No recibio | No
con la intencion | radioterapia.
de destruir
células
tumorales 0
disminuir riesgo
de recurrencia.
Recurrencia Cualitativa | Deteccién  del | Si: Se documenta | Si
nominal mismo tumor | recurrencia. /
posterior a No
tratamiento, No: No se documenta
previo a periodo | recurrencia.
en el que no se
pudo detectar.
Fecha de | Cuantitativa | Momento enque | Fecha en la que se | Dia/Mes/Afo
recurrencia discreta se documenta | documenta nueva
recurrencia de la | aparicion de la
enfermedad por | enfermedad por
estudio de | imagen/laboratorio
imagen o]
laboratorio
Sitios de | Cualitativa | Regiones Local: Recurrencia en | Local.
recurrencia nominal anatémicas mama. Ganglionar.
donde se | Ganglionar: Recurrencia | Metastasica.
documenta en ganglios regionales de
recurrencia la mama.
tumoral. Metastasica: Actividad
tumoral fuera de la mama
0 ganglios regionales.
Rebiopsia Cualitativa | Realizacion de | Si: Se realizd nuevo | Si
nominal nueva estudio. /
extraccion de | No: No se realizd | No
tejido para | rebiopsia.
confirmar
recurrencia y
estatus de
receptores.
Cambio en | Cualitativa | Cambio en la | Si: Se documenta cambio | Si
estatus de | nominal expresion de | en estatus de receptores. |/
receptores proteinas No: No se documenta | No

asociadas al

cambio en receptores.
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crecimiento

tumoral.
Tratamiento a | Cualitativa | Tipo de | Quimioterapia: Quimioterapia.
la recurrencia nominal tratamiento Medicamentos utilizados | Inmunoterapia.

recibido durante
la recurrencia,
con intencion de

mantener
estable 0
disminuir la
enfermedad.

para tratamiento  de
células cancerosas.
Inmunoterapia:
Tratamiento del cancer
que ayuda al sistema
inmunitario a combatir el
cancer.

Hormonoterapia:
Tratamiento del céancer
que ralentiza o detiene el
crecimiento de las células
tumorales que dependen
de hormonas para crecer.

Tratamiento dirigido:
Farmacos dirigidos a
genes y proteinas

especificos que ayudan a
las células cancerosas a
sobrevivir y crecer.

Tratamiento
dirigido.
Hormonoterapia.

Fecha de inicio | Cuantitativa | Momento en que | Fecha en que inicia | Dia/Mes/Afio
de tratamiento | discreta se inicia | tratamiento sistémico
tratamiento posterior a nueva
posterior a la | aparicion de la
documentacién | enfermedad.
de recurrencia
Numero de | Cuantitativa | Cantidad de | NUmero de lineas | 1-100
lineas recibidas | discreta esquemas documentadas.
al momento del recibidos a la
seguimiento recurrencia con
intencién de
mantener
estable la
enfermedad.
Fecha de | Cuantitativa | Momento en el | Ultima fecha en la que se | Dia/Mes/Afio
Ultima consulta | discreta que se | documenta seguimiento y
0 notificacion documenta el | estado actual del
de evento altimo paciente, es decir, si ha
terminal seguimiento del | fallecido o permanece
paciente, o | vivo.
notificacion de
estado actual.
Supervivencia | Cuantitativa | Periodo gue | Sobrevida total desde el | Numérica en
global continua transcurre diagnostico  hasta la | meses.
desde la fecha | muerte de un paciente.
del diagndéstico
de una
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enfermedad
hasta el ultimo
control realizado
o fallecimiento
del paciente.

Descripciéon de procedimientos.

Se desarroll6 una base de datos en Microsoft Excel, donde se registraron todas las
variables en las columnas y los casos (expediente clinico de paciente) en las filas.
Posterior a esto se acudio al servicio de Patologia del Hospital Médica Sur y se
identificaron registros de pacientes candidatos para incluir al protocolo, la busqueda
en patologia se realizé en el sistema Pathox mediante el criterio de busqueda de
“Carcinoma de mama”; una vez recolectados todos los registros que arrojo la
basqueda se verificod el cumplimiento de los criterios de inclusién y exclusién.

Los expedientes clinicos aptos se analizaron revisando: historia clinica, notas de
consulta externa (ingreso evolucidn-seguimiento y egreso) y notas de
hospitalizacion (ingreso evolucion y egreso), asi como revision de estudios de
laboratorio y gabinete con su interpretacion correspondiente. Se recabaron los datos
de identificacion y registro de las variables clinicas correspondientes y se realizo la
captura de informacion en la base de datos de Microsoft Excel.

Posteriormente se realizaron andlisis estadisticos correspondientes con el

programa SPSS.

VALIDACION DE DATOS

Se utiliz6 estadistica descriptiva para evaluar la prevalencia del cancer de mama en
Médica Sur. Se midi6 la frecuencia de uso de determinados farmacos
antineoplasicos de acuerdo con estadios clinicos y estatus de receptores
hormonales, asi como lineas de tratamiento. El tiempo de supervivencia fue
considerado para cada paciente desde el momento en que se realiza el diagnostico
de cancer de mama y hasta la fecha de ultima consulta u evento terminal (muerte
del paciente) segun sea el caso de lo reportado en el expediente (estas variables

incluidas en la base de datos).
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CONSIDERACIONES ETICAS Y PROTECCION DE DATOS

Todos los procedimientos estan de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento de
la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

La base de datos realizada se guard6 en una Unica computadora, contando tanto
dicho dispositivo como el archivo con contrasefa. En dicha base no hay nombres
de pacientes, Unicamente numeros para identificarlos en el registro.

La informacion recabada solo fue utilizada con fines de realizacion de la presente
investigacion. Dada la naturaleza retrospectiva y el método de recoleccion (revision
de expedientes), no es necesaria la creacién de un consentimiento informado.

El protocolo fue evaluado por el comité de ética del hospital, recibiendo la clave
2023-EXT-740 y recibi6 aprobacion con numero de registro de comité:
CONBIOETICA-09-CEI-018-20160729.

RESULTADOS

Poblacién general

Durante el periodo comprendido entre enero de 2018 a diciembre de 2022, se
realizaron 777 biopsias de mama, en pacientes con realizacién de mastografia
previa y hallazgo de BIRADS en la siguiente proporcion: BIRADS IV (sin especificar
a, b oc): 16.9%, IVa 5.8%, IVb 11.6%, IVc 19.8%, V 43.6% y VI 2.3%. El afio con
mayor realizacién de diagnostico de cancer de mama fue el afio 2022 con 140
biopsias y el menor corresponde al 2020 con 88 diagnosticos.

De las biopsias realizadas, 527 (67%) tuvieron un diagndstico de cancer de mama
en la siguiente proporcién: Carcinoma in situ en un 7.8%, siendo el mas comun el
ductal in situ (88.2%). El carcinoma infiltrante o invasor, corresponde a un 92.2% de
todas las biopsias positivas para carcinoma de mama; siendo el 72% de histologia
ductal infiltrante, 15.5% lobulillar infiltrante, 6.5% mixto y 6% para histologias no
comunes (medular, mucinoso, micropapilar, etc.) (Fig.1). Para los carcinomas
invasores, con respecto a su perfil molecular la proporcion fue la siguiente: Luminal
A: 39.3%, Luminal B 42.2%, HER2 enriquecido 6.1%, triple negativo 12.3% (Fig. 2).
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Se documentaron 84 pacientes (15%) con caracteristicas para HER2 low (IHC para
HER2 + o ++ con prueba de FISH negativa).

Histologias en cdncer de mama invasor

6.50%
6%

m Ductal infiltrante = Lobulillar infiltrante = Mixto Histologias no comunes

Fig. 1 Histologias en cancer de mama invasor de pacientes en Médica Sur.

Perfil molecular de cancer de mama invasor

m Luminal A = Luminal B = HER2 enriquecido Triple negativo

Fig. 2 Perfil molecular en cancer de mama invasor de pacientes en Médica Sur.

Con respecto a las caracteristicas clinicas de las pacientes, la edad media al
diagnéstico fue de 57 afios y se documentaron 22 pacientes con diagnéstico a los

40 afios 0 menos. El 95% de las pacientes eran de nacionalidad mexicana, resto
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argentina, espafiola, colombiana, francesa y estadounidense. Hablando de sus
antecedentes familiares y/o ginecoobstétricos: un 28.3% contaba con antecedentes
en la familia de cancer de mama (1° o 2° grado) y un 15.8% refirieron familiares con
antecedente de cancer de ovario, préstata o pancreas (1° o 2° grado); el 61% de la
poblacion se encontraba en la menopausia al momento del diagnéstico, 22.7%
contaba con antecedente de uso de tratamiento hormonal (terapia de sustitucion
hormonal o pastillas anticonceptivas), con un promedio de 6 afios de uso; hasta el
81% de las mujeres habian tenido un embarazo. Con respecto a otros antecedentes
personales no patolégicos y patoldgicos: El 30% con antecedente o consumo actual
de tabaco, con un indice tabaquico promedio de 10.5, el IMC promedio fue de 25.54
y hasta el 55.6% poseia alguna otra comorbilidad, entre las que destacan: Diabetes
mellitus tipo 2, hipotiroidismo, hipertension arterial y dislipidemia. Se documentaron
16 pacientes con antecedente de una o mas neoplasias previas incluyendo: Linfoma
no Hodgkin (4), cancer de colon (3), cancer de pancreas (1), carcinoma ductal in
situ (3), cancer de pulmon (3), cancer de cabeza y cuello (2), cancer de ovario (1) y
cancer de tiroides (1).

Dentro de las caracteristicas asociadas al tumor y tratamiento destacan: 39.4% fue
diagnosticada en un EC I, 31.3% EC I (19.7% EC lIA y 11.6% |IB respectivamente),
22.2% EC Ill'y 7.1% correspondié a un EC IV (Fig. 3). Entre las pacientes candidatas
a cirugia, se realiz6 en un 43.9% cirugia conservadora. Se documentaron 58
pacientes que recibieron algun tipo de tratamiento neoadyuvante, de este grupo, los
perfiles moleculares que mas comunmente recibieron neoadyuvancia fueron el
luminal B (43.9%), seguido del triple negativo (26.3%), HER2 enriquecido (17.5%) y
luminal A (12.3%), siendo los esquemas mas utilizados el tratamiento de QT
asociado a anticuerpos antiHER2 en un 50%, seguido de quimioterapia y
guimioterapia con inmunoterapia (44.4% y 5.6% respectivamente) (Fig. 4), de todo
el grupo poblacional neoadyuvante, se documentd respuesta patolégica completa
en el 21.6% de las pacientes. De las pacientes que ameritaron tratamiento sistémico
adyuvante, el 50% fue a base de algun esquema de quimioterapia, 26.1% incluyo
combinacion de QT con anticuerpos antiHER2, 22.8% uso en monoterapia de

anticuerpos antiHER2 y 1.1% uso de inmunoterapia. Con respecto a las pacientes
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con enfermedad metastésica, los sitios mas frecuentes de metastasis fueron en
orden de mayor a menor: hueso, higado, ganglios no regionales/pulmén y sistema
nervioso central (SNC)/otros; hablando de los tratamientos mas utilizados, se
encontraron: QT asociado a uso de anticuerpos antiHER2 36.4%, QT 27.3%,
inhibidor de aromatasa e inhibidor de CDK4 en un 18.2% y en un 18.2% el uso de
degradadores selectivos del recetor de estrogeno (SERD) y moduladores selectivos

de los receptores de estrogeno (MSRE) (Fig. 5).

Estadios clinicos en cancer de mama invasor

7.10%

mECI mECII =ECHI ECIV

Fig. 3 Estadios clinicos en cancer de mama invasor en pacientes de Médica Sur.

Esquemas recibidos en neoadyuvancia y

adyuvancia
60%
50%
40%
30%
20%
10% I
0% — —
QT + Qr QT + 10T QT + QT I0T  AntiHER2
antiHER2 antiHER2

Fig. 4 Esquemas recibidos en neoadyuvancia y adyuvancia en pacientes de Médica Sur.
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Tratamientos utilizados en enfermedad
metastasica
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Fig. 5 Tratamientos utilizados en enfermedad metastasica en pacientes de Médica Sur.

Con respecto a la recurrencia tras tratamiento, un evento de recurrencia se
documenté en 20 pacientes, siendo por orden de mayor a menor, los mas
frecuentes: Hueso/Ganglios no regionales (16.7%), Ganglios
regionales/Higado/Pulmoén (13.3%), SNC/mamal/piel/otros en un 6.7%; en este
contexto, el tratamiento mas utilizado fue la quimioterapia en un 52.6%. Se
registraron ademas 6 pacientes con un evento de progresion tras la recurrencia 'y 2
de ellas con un nuevo evento de progresion tras la progresién previa.

De las pacientes diagnosticadas en 2018, s6lo el 22% acudieron a seguimiento
hasta el 2023 o finales del 2022 de acuerdo a las notas registradas en los
expedientes del centro oncolégico y electrénico del hospital, documentandose
deceso de las pacientes so6lo en otro 2% y el resto con pérdida del seguimiento. Se
calcul6 el promedio de dias de seguimiento con los datos disponibles, siendo de
940.4 dias (2.57 afios).

Finalmente, se calculd el tiempo a la deteccion de alguna anomalia por mastografia
hasta la toma de biopsia, resultando en un promedio de 32 dias, con un minimo de

realizacion para el mismo dia y maximo hasta 223 dias. El promedio de dias desde
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el diagnostico por toma de biopsia a inicio de cualquier tratamiento (cirugia,

tratamiento neoadyuvante o sistémico) fue de 25.7 dias.
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DISCUSION

El cancer de mama es responsable del 17% de mortalidad asociada a cancer y es
el tumor maligno mas frecuente en México y a nivel mundial, el 45% de los casos
se presentan en paises de escasos 0 medianos recursos y el 55% del total de
muertes por cancer de mama ocurren en estos lugares (32), a pesar de estos datos,
existen registros limitados epidemiologicos en varios paises, incluyendo México y
resto de América Latina (33). Realizando una busqueda en el registro de tesis
UNAM, no hay datos epidemioldgicos recientes de la poblacion tratada en este
centro hospitalario, siendo descritas Unicamente poblaciones muy seleccionadas;
ademas, al realizar dicha busqueda en Google con el criterio: “cancer de mama”,
“‘médica sur” la informacién, tampoco se encuentra disponible, por lo que este
trabajo adquiere relevancia al otorgar datos de las pacientes con uno de los tumores
mas frecuentes a nivel mundial.

En nuestro centro, durante un periodo de 5 afios, se documentaron 527 pacientes
con diagnostico de cancer de mama, representando un 67% de las biopsias de
mama realizadas en dicho periodo. Hablando particularmente del carcinoma invasor
las histologias reportadas fueron en un 72% ductal infiltrante, 15.5% lobulillar
infiltrante, 6.5% mixto y 6% para histologias no comunes (medular, mucinoso,
micropapilar, etc.), estos datos son similares a los reportados en otras series
mexicanas, con un ligero incremento de la histologia lobulillar infiltrante. De acuerdo
con una serie retrospectiva evaluando pacientes de hospitales publicos realizada
por la Fundacion de cancer de mama (FUCAM), el tipo histol6gico mas frecuente en
poblacidbn mexicana pertenece a las lesiones ductales (79.7%), seguida de las
lobulillares (7.8%) y 4.2% para un origen mixto. Otra serie, del hospital Angeles
Pedregal (ambito privado) documenté una proporcion ligeramente mayor de
carcinoma ductal infiltrante (80.13%), seguido de lobulillar (11.68%) y mixto en un
8.19% (9, 10).

Hablando particularmente de los subtipos moleculares, la poblacion en Médica Sur
cuenta con una mayor cantidad de subtipo Luminal B, comparado con otra serie

mexicana realizada por un hospital regional del Instituto Mexicano del Seguro Social
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(IMSS) en 2015 (34); el subtipo molecular més frecuentemente documentado en
dicho estudio fue el Luminal A en un 65%, Luminal B en un 12%, HER?2 enriquecido
en un 9% vy triple negativo en un 14%. En nuestro hospital, como se comento
previamente, existe una mayor proporcion de pacientes con subtipo Luminal B
(42.2%), seguidos de Luminal A (39.3%), triple negativo (12.3%) y HER2
enriquecido (6.1%). Con respecto a la poblacion HER2 low, la incidencia fue de un
15% en nuestro centro, llama la atencion este porcentaje, pues algunas series
consultadas, comentan que si bien, la incidencia no es del todo conocida, se estima
en un aproximado de 45-55% de todos los tumores malignos de mama, incluso,
existe una serie que reporta una incidencia del 31% (35); siendo estos valores
mayores a los documentados en nuestro centro.

La edad media al diagnéstico de las pacientes fue de 57 afios, 28.3% contaba con
antecedentes en la familia de cancer de mama (1° o 2° grado) y un 15.8% refirieron
familiares con antecedente de cancer de ovario, préstata o pancreas (1° o 2° grado);
la edad de presentacion concuerda con lo reportado en otras series mexicanas y el
antecedente de cancer de mama es mayor comparado con una revision mexicana
donde se reportaron antecedentes familiares de cancer de mama en un 10.9% (36).
De particular interés es la informacién obtenida sobre el estadio clinico (EC) en
nuestra sede, en donde un 39.4% fue diagnosticada en un EC |, 31.3% EC 1l (19.7%
EC IIAy 11.6% IIB respectivamente), 22.2% EC Ill y 7.1% correspondié a un EC IV;
correspondiendo a un diagnéstico de enfermedad temprana en 59.1% de la
poblacién, localmente avanzada en un 33.8% Yy metastasica en un 7.1%. Esto
contrasta con la mayoria de las series mexicanas en cuanto a diagnostico en etapas
tempranas (que corresponden principalmente a estadios | y 1lA), por ejemplo:
Huerta-Gutiérrez et al (37) evaluaron recientemente las caracteristicas y tiempo al
tratamiento de 266 mujeres durante el periodo comprendido entre 2006 y 2009 en
el contexto del programa de salud publica “Seguro Popular’, documentando
enfermedad temprana solo en el 34% de la poblacién (37); otra revision del Centro
Médico Nacional Siglo XXI de 2011, reportd diagnostico de enfermedad temprana
tan sélo en el 26.87% de sus pacientes (38). Esto pudiera estar asociado a un grupo

de factores que incluyen: Sobrecarga de los recursos de salud en el ambito publico,
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barreras sociales y culturales, asi como escaso conocimiento de la poblacion para
realizacion de tamizajes de cancer de mama.

Otro dato a rescatar es el tiempo promedio desde alguna alteracién detectada por
mastografia hasta el inicio de cualquier tratamiento, resultando en un total de 57.7
dias (32 dias para deteccién de alguna anomalia por mastografia hasta toma de
biopsia y 25.7 dias para diagndéstico por toma de biopsia a inicio de cualquier
tratamiento); estos datos difieren de lo reportado en otras series mexicanas
(instituciones publicas), donde el inicio de tratamiento desde la presencia de algun
sintoma o alteracion por estudio de imagen, llega a ser hasta de 6.6-7.8 meses (38,
39). La importancia del efecto del retraso en la busqueda de atencién médica o inicio
de tratamiento, ha sido documentada en varios estudios, recientemente Gao y cols.
(40) presentd una revision de la literatura en la que se menciona que el retraso en
la busqueda de valoracion médica para obtencion de un diagnostico mayor de 12
semanas afecta el prondstico de las pacientes (disminucién de la supervivencia a 5
afos de 12%), mientras que los intervalos “seguros” para recibir cirugia,
neoadyuvancia y tratamiento adyuvante, en general no deberian exceder las 4y 8
semanas respectivamente, esto ya que analisis multivariados han demostrado un
30% de aumento en el riesgo de mortalidad de pacientes con cirugia después de
los 30 dias vs aquellas pacientes con realizacion de cirugia en un intervalo menor
(41); y en el caso de las pacientes que ameritan tratamiento adyuvante a mayor
tiempo de inicio de tratamiento, existe una mayor probabilidad de recurrencia y
muerte (HR 1.2 y 1.36 respectivamente), siendo este riesgo aun mayor para los
tumores triple negativo y enfermedad HER2 positva (HR 1.54 y 3.09

respectivamente) (32).
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CONCLUSION

En el hospital Médica Sur, en el periodo comprendido entre enero 2018 y diciembre
2022 se documentaron 527 biopsias con diagnostico de cancer de mama, en la
siguiente proporcion: Carcinoma in situ en un 7.8%, siendo el mas comun el ductal
in situ (88.2%). El carcinoma infiltrante o invasor, correspondié a un 92.2% de todas
las biopsias positivas para carcinoma de mama; siendo el 72% de histologia ductal
infiltrante, 15.5% lobulillar infiltrante, 6.5% mixto y 6% para histologias no comunes
(medular, mucinoso, micropapilar, etc.). Para los carcinomas invasores, con
respecto a su perfil molecular la proporcién fue la siguiente: Luminal A: 39.3%,
Luminal B 42.2%, HER2 enriquecido 6.1%, triple negativo 12.3%. Dentro de las
caracteristicas asociadas al tumor y tratamiento destacan: 39.4% fue diagnosticada
enun EC I, 31.3% EC Il (19.7% EC llIAy 11.6% IIB respectivamente), 22.2% EC Il
y 7.1% correspondié a un EC IV. Estos resultados concuerdan con respecto a los
perfiles moleculares descritos en otras series mexicanas, sin embargo, difiere en
cuanto a la presencia de diagnéstico y tratamiento en enfermedad mas temprana;
muy probablemente al describirse en este trabajo la experiencia de un hospital
privado, a comparacion de las series publicadas en gacetas mexicanas, donde se
describe mas bien un dmbito hospitalario publico. Es también notorio el tiempo a
inicio de tratamiento, comparado con otras series de nuestro pais, en donde se han
llegado a reportar retrasos en tratamiento totales de hasta 7 meses.

Es importante mencionar que este se traté enteramente de un estudio descriptivo,
por lo que la evaluacion de la efectividad de tratamiento, supervivencia global o
efectos adversos no fueron como tales objetivos primarios del mismo, sin embargo,
considero que puede ser un parteaguas para evaluar a futuro estos desenlaces. La
importancia de los estudios epidemiologicos radica justo en eso: Presentar las
caracteristicas de una poblacion en particular y generar hipétesis para evaluacion
de distintos resultados. Espero que este trabajo y base de datos pueda ser utilizado
para generar mas informacién sobre nuestra poblacién hospitalaria y mexicana,
pudiendo favorecer incluso, la creacibn de mejoras en las estrategias de

tratamiento, acompafamiento y seguimiento para este grupo poblacional.
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