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RESUMEN:

INTRODUCCION. El carcinoma lobulillar infiltrante (CLI) después del carcinoma ductal
sin patron especifico, representa 5 a 15%, de todos los carcinomas mamarios, y
muestra una conducta bioldgica distinta. El proposito principal de este estudio, es,
analizar sus caracteristicas morfologicas y clinicas compararlas con las del carcinoma
ductal infiltrante sin patrén especifico y lo reportado en la literatura.

METODOS. En un periodo de 5 afios (2004-2008) todos los casos de cancer de
mama invasores, se buscaron en los archivos clinicos y de patologia del Hospital de
Oncologia del CMN Siglo XXI, con su andlisis posterior.

Es un estudio descriptivo y transversal, el analisis estadistico se realiz6 con Chi
Cuadrada.

RESULTADOS. De un total de 1510 casos de carcinoma infiltrante de mama, 227
casos correspondieron a CLI (15.03%). El promedio de edad fue de 56 afios,
histologicamente ochenta y dos porciento (82 %) fueron grado Il histolégico. La
expresion positiva de receptores de estrogenos, progesterona y Her-2- Neu se
presento en 93.8, 68.7 y 5.3 % de los casos respectivamente.

CONCLUSIONES.

El CLI tiene una incidencia del 15%, en nuestro hospital, afecta mas a mujeres
postmenopadsicas (72%), es de mayor tamafio, tiende a ser multicéntrico y da
metastasis a distancia, con una sobrevida similar.

Palabras Clave:

1) Cancer de mama 2) Carcinoma lobulillar infiltrante 3) Carcinoma ductal infiltrante

4) Incidencia 5) Sobrevida Pags. llus.
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ANTECEDENTES:

EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER DE MAMA

e SITUACION A NIVEL MUNDIAL
El cancer de mama, es actualmente, a nivel mundial, un problema emergente de
salud. * Es una de las principales causas de muerte en mujeres, en los paises
industrializados y constituye una prioridad en salud.

En los paises en desarrollo, por el contrario, se ha prestado poca atencion a

este problema sanitario.

e SITUACION DEL CANCER DE MAMA EN MEXICO
El cancer de mama, es en México, a partir del 2006, la primera causa de muerte por
cancer entre las mujeres adultas de 30 a 54 afios de edad.
La Secretaria de Salud, en el afio 2003, determind la necesidad de una legislacion al
respecto, elabordndose la normatividad correspondiente, dandose asi a conocer la
Norma Oficial Mexicana NOM-041-SSA2-2002, para la prevencion, diagndstico,
tratamiento, control y vigilancia epidemiol6gica del cancer de mama, establece
criterios mas rigurosos para vigilar los servicios de salud publicos y privados en la

prevencion, diagnéstico, tratamiento, control y vigilancia de la enfermedad.

FACTORES DE RIESGO

Hasta el momento, no hay un solo factor de riesgo, que explique la alta incidencia del
cancer de mama; existen diversas hipotesis, tratando de argumentar, el porqué de la
situacién , se conoce que la herencia, los cambios en el estilo de vida, la menarquia
temprana, la nuliparidad o paridad a edades tardias, menopausia tardia, cambios en

los habitos alimenticios, reduccién en la practica de la lactancia, uso de terapia de



reemplazo hormonal, anticonceptivos, tabaquismo e inclusive el alcoholismo entre
otros, se han propuesto como factores de riesgo. **

Estudios recientes, han reportado que el carcinoma ductal infiltrante (80% de los
carcinomas en mama), se mantiene con una incidencia estable, caso contrario, es el
carcinoma lobulillar infiltrante, cuya incidencia va en aumento, sobre todo en mujeres
postmenopausicas, fendmeno que puede ser atribuible en buena parte al uso de

terapia de reemplazo hormonal.® *®

CLASIFICACION DEL CANCER DE MAMA

En términos generales, los carcinomas invasivos de mama, se clasifican en dos
grandes grupos:

a) carcinoma infiltrante de tipo no especial (carcinoma ductal infiltrante)

b) carcinoma infiltrante de tipo especial. *

Perteneciendo al ultimo grupo el carcinoma lobulillar infiltrante (CLI).



CARCINOMA LOBULILLAR INFILTRANTE

e ANTECEDENTES HISTORICOS
Los criterios diagnosticos de carcinoma lobulillar infiltrante (CLI) de tipo clasico fueron
establecidos por Wheeler y Enterline en 1976, a partir de ese momento distintos

subtipos han sido descritos. °

e DEFINICION
El carcinoma lobulillar infiltrante clasico (CLI), es un carcinoma invasivo formado por
células poco cohesivas, E- caderina negativas.
Las células neoplasicas son pequefias, uniformes, con leve a moderada atipia
nuclear, que invaden el estroma organizadas en forma lineal o patron de fila india (en

la mayoria de los casos).*®

e INCIDENCIA
Es el segundo tipo mas comun del cancer invasor de mama, representa alrededor del

5al 15 % de todos los casos de cancer de mama. >*®

e GENETICA Y ALTERACIONES MOLECULARES
A nivel molecular, presenta pérdida de la expresion de E-caderina, ganancia del

cromosoma 1q, y pérdida de 16q. °

e CARACTERISTICAS CLINICAS
Se presenta en un rango de edad de 26 a 68 afios, con un pico de incidencia

alrededor de los 50 afios de edad. >°



Otras series publicadas comentan que la edad media de presentacion es de 57
afios, 1-3 mas afios con respecto al carcinoma ductal clasico. *°**
Clinicamente se detecta una masa en 55 % de los casos y el 10% de los casos como
pequefios nddulos palpables. En una minoria de pacientes, un crecimiento unilateral
sélido, es el principal sintoma.
e CARACTERISTICAS MASTOGRAFICAS

La mastografia tiene una baja sensibilidad en la deteccion del CLI, el rango de
falsos negativos es del ocho a veinticuatro por ciento (8-24%), a diferencia del CDI, en
donde su sensibilidad es mayor al 80%.

El tamafio es dificil de medir, y tiende a ser subestimado en mastografia,
clinicamente e inclusive macroscopicamente en el espécimen quirdrgico que se recibe
en patologia, esto se explica por el patron infiltrante de crecimiento de las células y la

naturaleza del componente estromal del tumor.** =

Cuadro 1. Principales caracteristicas radioldogicas del carcinoma lobulillary ductal
Infiltrante.

HALLAZGOS MASTOGRAFICOS

CARCINOMA LOBULILLAR CARCINOMA DUCTAL INFILTRANTE
Masa hipoecoica heter6genea Masa espiculada
Bordes mal definidos, angulados C alcificaciones

Opacidades focales , sin un tumor bien | Tamafo bien delimitado

definido




e CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS DEL CARCINOMA LOBULILLAR

INFILTRANTE

La neoplasia lobulillar se origina en la unidad ducto-lobular, tiende a ser

lobulocéntrico y muestra distribucién pagetoide en el 75% de los casos. * % 1!

MacroscoOpicamente:

Se encuentra un nodulo de bordes irregulares en el 50% de los casos, su tamafio
varia entre 0. 5 a 5cm (en promedio 1.5 cm).

Las lesiones micronodulares descritas como granos de arandano, pueden observarse
pero son infrecuentes.

En el 34% de las mamas analizadas, se observa un parénquima aparentemente

normal, separado por un estroma fibroso. **°

e SUBTIPOS HISTOLOGICOS DEL CARCINOMA LOBULILLAR
INFILTRANTE
Se han descrito varios subtipos histologicos del carcinoma lobulillar infiltrante de
mama, >° entre los cuales encontramos:

e Clasico o puro

e Alveolar

e Trabecular

e Tubulo-lobular

e Solido

e Con células en anillo de sello

e Pleomorfico o con patrdn histiocitioide
e Mixtos

A continuacién se describen las caracteristicas microscopicas de cada uno.



PATRON CLASICO O PURO

La variante clasica o pura, consta de ceélulas pequefias, uniformes, poco cohesivas,
con leve a moderada atipia nuclear, con nuacleo redondo y nucléolo no evidente,
dispersas en un estroma fibroso, organizadas de forma lineal o patrén en fila india.
Representan alrededor del 76.5 % de los casos de carcinoma lobulillar invasivo.

En ocasiones, las células pueden presentar sialomucinas, demostrables con las

tinciones de azul alciano y mucincarmin.

Fig. 1 Carcinoma lobulillar infiltrante patron clasico o puro.
Noétese la disposicién en fila india.

PATRON ALVEOLAR

La variante alveolar junto con la variante trabecular, fueron descritas en 1979.'°

La forma alveolar muestra nidos de mas de 20 células, separadas por finos septos
fibrosos, en general las células, tienen un aspecto monétono, muy similar al tipo
clasica, con elementos de escaso citoplasma y nucleos ovales o redondos. En otras

ocasiones el grado nuclear puede ser alto.



Figura 2. Patron alveolar, son nidos de células, separado por finos septos fibrosos,

con grado nuclear bajo.

PATRON TRABECULAR

La organizacion de las células es en bandas, de dos 6 mas células de ancho, de

caracteristicas citolégicas similares al carcinoma clasico.

Fig. 3 Las células se encuentran organizadas en trabecular, observe que algunas

poseen una vacuola de moco intra-citoplasmatica.



PATRON TUBULO-LOBULAR

El subtipo histologico tubulo-lobular, se define, como una mezcla de células
pequefias y uniformes, sin atipia, dispuesta en un patrén lineal, con organizacion de
glandulas tubulares. Es una variante rara con un indice de presentaciéon menor al
1.4%.

Este subtipo lobular de bajo grado comparte -caracteristicas histologicas y

moleculares, con el carcinoma tubular y carcinoma lobulillar clésico, tiene un

17-18

prondstico excelente.

Fig. 4 Patron tubulo-lobular, tdbulos, revestidos por una sola capa de células,
observe que algunas tienen una vacuola de moco intra-citoplasmatica, y las

caracteristicas citologicas son blandas.

PATRON SOLIDO

La forma solida se caracteriza por grandes mantos de células neoplésicas,

pequefas, uniformes, que recuerdan la morfologia lobular, que infiltran de forma



difusa el tejido adyacente con escaso estroma entre ellas, tienen un mayor nimero de

mitosis.
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Fig. 5 Variante solida, mantos de células monotonas, poco cohesivas.

SUBTIPO PLEOMORFICO

El subtipo pleomorfico, tiene un crecimiento similar a la variante sélida, con mayor
atipia celular, pleomorfismo y mayor nimero de mitosis.

Esta variante puede mostrar células de aspecto plasmocitoide, histiocitoides, con
diferenciacion apocrina, a menudo se asocia con carcinoma lobulillar pleomorfico in

situ, pero comparte las mismas caracteristicas moleculares que otros tipos de

carcinoma lobulillar invasor.*®



Figura 6. Variante pleomorfica, con marcada atipia celular, con células son poco

cohesivas.
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Figura 7. Otro ejemplo de la variante pleomérfica, con células en anillo de sello.

Se considera el tipo histol6gico mas agresivo, debido a que se asocia con metastasis.
Las variantes sélidas y pleomorficas, muestran un comportamiento mas clinico mas

agresivo, con respecto al resto de los otros subtipos histolégicos. **%°
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PATRON MIXTO

Son aquellos tumores que en el que coexisten dos 0 mas patrones de carcinoma
lobulillar infiltrante, por ejemplo la variante clasica con areas de carcinoma lobulillar

infiltrante soélido.>

e GRADIFICACION HISTOLOGICA DEL CARCINOMA LOBULILLAR

La Escala de Scarff Bloom Richardson (Nottingham modificada) para gradificar el
Carcinoma Lobulillar Infiltrante de mama, es una de las escalas mas dutiles, vy
considera los siguientes criterios:

- Arquitectura (formacion de tabulos, glandulas o papilas)

- Atipia nuclear

- NUmero de mitosis

Es importante mencionar, que esta escala, no es bien aceptada por algunos autores,
pues se argumenta, que la principal caracteristica de esta neoplasia, es que en
general no forma ductos, sin embargo, tiene significado prondstico y debe ser usada

en todos los tipos de carcinoma invasor. ****

11



Cuadro 2. Escala de Scarff Bloom Richardson

ARQUITECTURA 1 Grado | (bien diferenciados
Formacion tubular, 3-5 puntos)
glandular o papilar (>75%)

Moderada formacion de 2
tubulos, glandulas o papilas
(10-75%)

Escasa o nula 3
diferenciacion (<10%)

GRADO 1
NUCLEAR Nucleos uniformes en
formay

tamano, nucleolo pequefio

Grado Il (moderadamente
diferenciado 6-7 puntos)

Variacion moderada 2
Pleomorfismo severo 3
MITOSIS 0-5 1
Numero de 6-10 2 Grado Il (poco
mitosis (10 diferenciado 8-9 puntos)
campos de 40X) > 11 3

e EXPRESION DE RECEPTORES HORMONALES Y HER-2 Neu

La expresion positiva de receptores de estrogenos se presenta en el 70-95% de los
casos, la progesterona se manifiesta en el 60-70% de los casos. En este tipo de
tumor la expresién de receptores es mayor, comparada con el carcinoma ductal
infiltrante. El indice de proliferacion es muy bajo, con excepcién de la variante

pleomérfica.® ¥
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e METASTASIS
Las metastasis se presentan en un 3-10 % de los casos.> **
Los sitios donde se ha encontrado datos de metastasis son:

a) Hueso

b) Tracto digestivo

c) Utero

d) Higado

e) Meninges y cerebro

f) Ovarios

g) Membranas serosas

La extension hacia pulmén se observa mas frecuentemente en el carcinoma ductal

infiltrante. 32+

VARIACIONES EN LA INCIDENCIA Y CARACTERISTICAS CLINICO-
PATOLOGICAS DEL CARCINOMA LOBULILLAR EN VARIOS
PAISES

Si bien es cierto el carcinoma lobulillar infiltrante es la segunda neoplasia mas comun
de mama, llama la atencibn que existen pocos estudios de grandes series al
respecto, y es claro, al consultar la literatura, encontramos variantes importantes
como la incidencia por mencionar un ejemplo, y algunas constantes importantes

como la sobrevida.

13



Como se ilustra en el siguiente cuadro.

PAIS INCIDENCIA
ITALIA 3-5%
REINO UNIDO 15%
ESTADOS UNIDOS 15%
JAPON 1-4%

Referencias %1112

Como se observa, esta incidencia es variable de pais a pais, por ejemplo: en una
serie publicada en Japon en el 2009, en el Segundo Departamento de Cirugia, de la
Universidad Ocupacional y de Salud Ambiental de Kitayushu, en un periodo de 24
afos (1981 a 2005), se analizaron 413 casos de carcinoma de mama, 13 (3%)
correspondié a carcinoma lobulillar de mama. La edad de las pacientes oscilo entre 36
a 77 afios, 5 se detectaron en estadio clinico | (38%), 8 en estadio clinico Il, la
sobrevida fue similar al carcinoma ductal de mama (alrededor del 76%) , por ultimo se
menciona que dos pacientes desarrollaron carcinoma bilateral, la multicentricidad fue
una de las caracteristicas, encontradas como constante. ’

Otro estudio, una de las series mas grandes, realizado por el Departamento de
Histopatologia Universidad de Nottingham en el Reino Unido, documentd, en un
periodo de 24 afos (1975 a 1999), 517 (15%) casos de Carcinoma Lobulillar
Infiltrante, de un total de 4,987 casos, solo en mujeres menores de 70 afios con
carcinoma invasivo de mama (<5 cm de didmetro operables), la mayoria de los
tumores (89%) correspondié a Carcinoma lobulillar infiltrante de tipo clasico, un 76%

correspondié a grado I, el resto fueron grado | y lll, alrededor de 12% cada uno. Las

14



caracteristicas adversas al prondéstico correspondieron al tamafio del tumor, es decir
a mayor volumen peor pronostico, positividad de metéstasis a nddulos linfaticos,
invasién vascular, negatividad a la expresion de receptores hormonales asi como
sobreexpresion de p53, se dio seguimiento a los casos durante 102 meses. Se
excluyeron casos de pacientes con estadios avanzados de enfermedad, por dos
razones, la primera, porque en esta institucion se ofrece un tratamiento diferente y la
segunda, razén por otras causas de muerte, en este grupo de pacientes, que podrian
sesgar el estudio.

Un estudio muy interesante del Instituto Europeo de Oncologia de Milan,
evalu6 alrededor de 645 casos, con diagndstico de Carcinoma Lobulillar Infiltrante, en
un periodo de 7 afios, comprendido entre 1991 a 2001, los cortes histologicos fueron
analizados por dos patélogos independientes de los autores, de los cuales finalmente
se concluyé que solo 530 llenaban los criterios de Carcinomas Lobulillares Infiltrantes,
con o sin componente in situ, cada caso fue reclasificado acorde con los criterios de la
Organizacion Mundial de la Salud. Los resultados presentados manifestaron una
prevalencia del 59% para el carcinoma de tipo clasico, 19% del tipo alveolar, 11% de
tipo sélido y el resto 13%, correspondié a las variantes pleomorficas, con células en
anillo de sello, entre otras. Los datos clinicos-patoldgicos incluyeron la edad, estado
menopausico, tamafio, grado, multifocalidad y multicentricidad, invasion vascular,
estado de los ganglios, metastasis a distancia, y periodo libre de enfermedad. Donde
finalmente se concluye que los factores adversos al igual que otras series, son el
tamafio, el grado histolégico, metastasis a ganglios linfaticos axilares y la expresion de
receptores hormonales y p53. El mejor pronéstico se relaciona con el carcinoma

lobulillar infiltrante de tipo clasico. °
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En el estudio realizado por el grupo internacional de cancer de mama, se
encontré que un periodo comprendido entre 1978 y 2002, doce mil seiscientos seis
(12,606) pacientes con cancer de mama fueron documentados, de estos 777 tumores
(6.21%) correspondieron a CLI, 8,607 casos (70.5%) fueron CDI, y el resto 2,832
(23.2%) otros subtipos histologicos. El andlisis se limitd al carcinoma lobulillar
infiltrante (CLI) y al carcinoma ductal infiltrante (CDI), el seguimiento fue de 13 afios.
Los resultados obtenidos, muestran que el CLI, se asocid a pacientes de mayor edad,
con tumores de mayor tamafio, con mayor positividad a la expresion de receptores
hormonales, con mayor cantidad de metéstasis 6seas, menor afeccién ganglionar
local y a pulmén. Aunque con sobrevida similar respecto al carcinoma ductal
infiltrante. ™*

Estos hallazgos son muy parecidos a los encontrados en el estudio que realizé
el Dr. Arpino, en el centro de mama, del Colegio Médico de Baylor en Texas, donde el
objeto de estudio se limito a la comparacién de las caracteristicas del CLI respecto al
CDI, la incidencia del CLI fue alrededor del 8.2% (4,140 casos) y CDI con 89.6%
(45,169 casos), donde la sobrevida a 5 afios, fue alrededor del 83%, y las
caracteristicas clinico-patolégicas similares a lo reportado en otras series. %

La unica serie conocida, en Meéxico, fue realizada en el Hospital Luis
Castelazo Ayala, UMAE de Ginecologia No. 4 dependiente del IMSS, en el periodo
de 2003 a 2004, donde se evalu6 la etapa clinica, asi como las caracteristicas
radiolégicas e histologicas, en este estudio se identificaron 68 casos de carcinoma
lobulillar infiltrante de los cuales 12 fueron descartados por no contar con expediente
clinico , 5 mas por no corroborarse el estudio definitivo, a su vez de estos 20
correspondieron a carcinoma lobulillar puro y 31 a carcinoma mixto, la expresion de

receptores se manifestd mas en el carcinoma puro alrededor del 85% y la etapa
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clinica correspondié a un estadio IlIA. En este estudio se concluye que las
manifestaciones clinicas son poco evidentes y se relacionan con un diagndstico mas

tardio. %’

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Carcinoma Lobulillar Infiltrante (CLI) representa alrededor del 5-15% de los casos
de cancer infiltrante de acuerdo con lo reportado en la literatura mundial.
En nuestro medio probablemente la frecuencia sea mayor que lo reportado y sus

caracteristicas clinico-patolégicas pueden ser diferentes.

JUSTIFICACION

En nuestro hospital, desconocemos la frecuencia real del Carcinoma Lobulillar
Infiltrante, y sus subtipos histopatologicos, grado histologico, estadio de la

enfermedad, asi como su prondstico en relacion con el Carcinoma Ductal Infiltrante.

OBJETIVO GENERAL

Conocer la frecuencia, caracteristicas clinicas y patoldgicas del carcinoma lobulillar
infiltrante en la poblacion mexicana derecho-habiente ingresadas para tratamiento de
cancer de mama en el Hospital de Oncologia de CMN Siglo XXI y comparar los

resultados con los hallazgos reportados a nivel mundial.

Objetivos Especificos:

a) Evaluar su relacién respecto al uso de terapia hormonal de reemplazo.
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b)

Conocer la etapa clinica en que se ingresan estas pacientes a tratamiento.

c) Comparar la sobrevida global y la sobrevida libre de enfermedad entre las
pacientes portadoras de Carcinoma Lobulillar Infiltrante (CLI) respecto a las
pacientes con Carcinoma Ductal Infiltrante (CDI) sin patron especifico.

d) Conocer el grado histolégico y subtipos morfolégicos mas comunes en
nuestro hospital.

e) Evaluar la expresion de receptores hormonales y Her 2-Neu en el carcinoma
lobulillar infiltrante y comparar esta expresion con el carcinoma ductal
infiltrante.

f) Establecer en que porcentaje se asocia a factores como la herencia, el
tabaquismo, alcoholismo.

3. HIPOTESIS

Es un estudio transversal y descriptivo.

MATERIALES Y METODOS

Poblacién estudiada: Todas las mujeres derechohabientes que ingresaron a
tratamiento de cancer de mama en el Hospital de Oncologia UMAE CMN Siglo XXI.

Periodo: 5 afios (2004-2008)

CRITERIOS DE INCLUSION.

Todas las pacientes con registro de biopsias y piezas quirargicas de mama, de
cualquier edad, con diagnostico histopatologico de carcinoma ductal infiltrante,

lobulillar 'y mixto, registrados en los archivos del servicio de Anatomia
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Patologica entre 2004 y 2008 en el Hospital de Oncologia del Centro Médico

Nacional Siglo XXI del Instituto Mexicano del Seguro Social.

CRITERIOS DE EXCLUSION.
e Todas las biopsias o piezas quirdrgicas de mama, que no cuenten con
diagndstico histopatolédgico de carcinoma infiltrante.
e Todos aquellos casos que no cuenten con laminillas o que la muestra no sea
representativa.
e Todas aquellas pacientes, que tengan diagnéstico de recurrencia del tumor al
momento de la evaluacion clinica.

e Aquellos casos que no cuenten con expediente clinico.

Fuentes: Expedientes clinicos

Registros de patologia quirdrgica

Archivo de patologia (Laminillas y bloques de parafina)

Variables de interés primario y escala de medicion: (ANEXO 1)

1.Edad (nominal)

2.Ingesta de terapia hormonal (anticonceptivos y/o terapia hormonal de
reemplazo)

3.Estadio clinico (ordinal)

4.Sobrevida (ordinal)

5.Clasificacion y grado histologico del carcinoma lobulillar de mama
(ordinal)

6.Expresion de receptores hormonales y Her-2 Neu (nominal)
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Método:

VARIABLES AUXILIARES

1. Antecedentes heredo-familiares de cancer de mama (nominal)

2. Tabaquismo (nominal)

3. Alcoholismo (nominal)

4. Estado hormonal de la paciente al momento del diagnéstico (pre o

postmenopausia)

En una hoja de recoleccién de datos, para cada caso, se registraron los
siguientes datos, folio, nombre de la paciente, edad, tipo de biopsia, estadio
clinico, antecedentes heredo-familiares, gineco-obstetras, toxicomanias, uso
de terapia de reemplazo hormonal, asi como la clasificacion histologica del
carcinoma lobulillar de mama segun los criterios de Nottingham modificado,
expresion de receptores y comportamiento clinico (ver anexo 2).
Bajo la experiencia de dos patdlogos expertos en mama, las laminillas
seleccionadas y diagnosticadas previamente con carcinoma infiltrante
mama, se sometieron a una nueva evaluacion, el dictamen final se
considero definitivo.

La informacién obtenida, se concentrd, cuantificd, codificé y analizdé a
partir una hoja de célculo. Aplicando el método estadistico de Chi-
Cuadrada. Los casos con biopsia y pieza del mismo paciente pero en

distinta fecha, se registraron como un solo diagnadstico.
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RESULTADOS

En un periodo de 5 afios de 2004 a 2008, se encontraron en nuestra Institucion
un total de 1522 casos de cancer infiltrante de mama, documentados con estudios de
mastografia y/o ultrasonografia, asi como biopsia de mama insicional, arpon,
excisional y por aguja de corte (trucut), los cuales se corroboraron finalmente en el
espécimen de mastectomia simple y/o modificada, 1192 casos correspondieron a
carcinoma ductal infiltrante es decir el setenta y ocho punto treinta y dos por ciento
(78.32 %) del total de las neoplasias de mama, 103 casos (6.77%), se evaluaron
como tumores mixtos ( con componente ductal y lobulillar).

El carcinoma lobulillar infiltrante de mama, inicialmente contaba con 243 casos,
después de la reclasificacién 16 fueron excluidos, por lo que la cantidad total fue 227

casos (14.91%). Ver tabla y Grafico 1.

Tabla 1. Numero de casos de Cancer de mama de acuerdo a tipo histolégico.

TIPO DE HISTOLOGICO DE CARCINOMA NO. DE CASOS %
CARCINOMA DUCTAL INFILTRANTE 1192 78.32
CARCINOMA LOBULILLAR INFILTRANTE 227 14.91
CARCINOMA MIXTO 103 6.77
TOTAL DE CASOS 1522 100

FUENTE: Archivo clinico y de patologia de H. de Oncologia

21




El tipo de espécimen inicial evaluado mas frecuentemente, fue la biopsia incisional
con un porcentaje de 41 %, cabe mencionar, que el diagnéstico final fue corroborado
en el espécimen de mastectomia. Ver Tabla y Grafico 2.

Tabla. 2 Tipo de muestra donde se realizo el diagnostico de carcinoma lobulillar

de mama

TIPO DE BIOPSIA Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje

valido acumulado
TRUCUT 33 14.5 14.5 14.5
INCISIONAL 93 41 41 55.5
MASTECTOMIA 79 34.8 34.8 90.3
ARPON 9 4 4 94.3
CUADRANTECTOMIA/ 9 4 4 98.2
LUMPECTOMIA
ESCISIONAL 4 1.8 1.8 100
Total 227 100 100

FUENTE: Archivo de Patologia H. Oncologia

EDAD

El carcinoma lobulillar infiltrante, se presenté entre las edades de 27 a 84 afos con
un promedio de edad de las pacientes: 56 afios, comparado el carcinoma ductal
infiltrante, cuyo promedio de edad fue de 55 afios, con un rango de 32 a 85 afios.

En la siguiente grafica, encontramos que los grupos de edad mas afectados, en el
carcinoma ductal de mama se encuentran en el rango de edad de 50-59 afios, y en
contraparte el grupo de edad con mayor nimero de casos afectados por el carcinoma
lobulillar, se encuentra en rango de edad de 70-79 afios, dos décadas mas, con
respecto al primero, y todas las pacientes son postmenopadusicas.

Como resultados globales encontramos que alrededor del 78.8% de las pacientes
afectadas por carcinoma lobulillar de mama, son mayores de 50 afios en contraste
con el carcinoma ductal, existe una diferencia considerable, ya que la incidencia en
este grupo de edad, se calcula en un 68.54 %. Tablay Grafico 3
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Tabla 3. Distribucién del cancer de mama de acuerdo a edad y tipo histologico

GRUPO DE
EDAD (afios)
20-29
30-39
40-49
50-59
60-69
70-79
80-89
90-99
TOTAL

<50 ANOS
>50 ANOS
TOTAL

CARCINOMA DUCTAL CARCINOMA
LOBULILLAR
6 2
73 10
296 36
368 56
279 42
115 73
45 7
10 1
1192 227
EN TERMINOS GENERALES
No. % No.
375 31.46 48
817 68.54 179
1192 100 227

%

21.15

78.85
100

CARCINOMA
MIXTO
1
2
29
26
27
16
0
2
103
No. %
32 31.06
91 88.34
103 100

FUENTE: Archivo clinico y de patologia H. de Oncologia

ESTADIO CLINICO

El estadio clinico mas frecuente fue grado Il (a-b), respectivamente.
Tabla y gréfico 4.
En otras palabras, se encontré que el CLI

tamafio mayores de

presenta en un 64 % neoplasias de

2 cm pero menores de 5 cm, al momento de su ingreso, los

tumores mayores de 5 cm de presentaron en 18 % de los casos, lo cual pone de

manifiesto que el CLI tiende a ser de mayor tamafio que el CDI.
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Tabla 4. Estadio clinico de las pacientes con carcinoma infiltrante de mama al
momento de su ingreso al Hospital de Oncologia

FACTOR
TAMANO
T1
T2
T3
GANGLIOS (+)
0
>/ 1
Estadio
clinico
I
IIA
IIB
IIIA
IIIB
IIIC

CLI
No. casos
13
145
69
88
139
13
36
44
66
37
31
227

%

18

64

18

39

61

5.7
15.9
19.4
29.1
16.3
13.7

100

CDI

No. casos

262

883

47

452

740

262
143
234
506
31
16
1192

%

22

74

38

62

21.9

11.9

19.6

42,4

2.6

1.3
100

FUENTE: Archivo clinico y de patologia de H.Oncologia

GRADO HISTOLOGICO

El ochenta y dos punto treinta y siete porciento ( 82.37 %) de los casos

analizados de carcinoma lobulillar infiltrante de mama, fue grado histolégico Il de

acuerdo a los parametros aplicados de la escala de Scarff Bloom Richardson, el

11.01% correspondié a un grado histolégico | y el resto 6.60 % a un grado lll, al

compararlo con el carcinoma ductal infiltrante, se observa que en éste tumor el grado
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histolégico alto es predominante (grado IIl) con un porcentaje del 51.09%, y afecta

sobre todo a pacientes jovenes. Ver tablas y gréafico 5y 6.

Tabla 5. Frecuencia del grado histoldgico en carcinoma de ductal y lobulillar

infiltrante
GRADO No. De CDI % No. de CLI % Valor p
HISTOLOGICO
I 95 7.96 25 11.01
II 488 40.93 187 82.37 <0.0013
111 609 51.09 15 6.60
TOTAL 1192 100 227 100

FUENTE: Archivo de patologia H. Oncologia

Frecuencia de presentacion de las variantes histologicas de acuerdo a grado
histoldgico del CLI de mama

SUBTIPOS GRADO I GRADOII GRADO NO. TOTAL DE %
HISTOLOGICOS III CASOS
CLASICO 23 125 0 148 65.20
SOLIDO 0 35 0 35 15.42
ALVEOLAR 0 19 1 20 7.05
TRABECULAR 0 8 0 8 3.52
PLEOMORFICO 0 0 14 14 7.93
TUBULO- 2 0 0 2 0.88
LOBULAR
TOTAL 25 187 15 227 100

FUENTE: Archivo de patologia H. Oncologia
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EXPRESION DE RECEPTORES HORMONALES

La expresién positiva a receptores de estrogenos y progesterona en el CLI de
mama, se observd en un 93.8% y 68.7 %. En cambio en el carcinoma ductal
infiltrante, la expresion de estos mismos anticuerpos fue de 65.8% y 58.9%
respectivamente.

La expresion positiva de Her-2 Neu, se observé con mayor frecuencia en el
CDI con un porcentaje del 67.7%, en contraste con 5.3% de positividad del CLI.

(Los carcinomas lobulillares infiltrantes con positividad al Her2-Neu fueron de

tipo pleomoérfico) Ver tablas 6 -7 y Grafico 7.

Tabla 6. Expresion de receptores de estrogeno en las muestras de carcinoma
lobulillar y ductal infiltrante

CASOS Frecuencia Porcentaje Porcentaje Valor p
acumulado
CARCINOMA POSITIVOS 213 93.8 93.8
LOBULILLAR
INFILTRANTE NEGATIVOS 14 6.2 100
<0.001
CARCINOMA POSITIVOS 785 65.8 65.8
DUCTAL
INFILTRANTE NEGATIVOS 407 34.2 100

FUENTE: Archivo de patologia H. Oncologia
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Tabla 7. Expresion de receptores de progesterona en las muestras de carcinoma

ductal y lobulillar infiltrante

CASOS Frecuencia Porcentaje  Porcentaje Valorp
acumulado
CARCINOMA POSITIVOS 703 58.9 58.9
DUCTAL
INFILTRANTE NEGATIVOS 489 411 100.0 <0.001
CARCINOMA POSITIVOS 156 68.7 68.7
LOBULILLAR
INFILTRANTE NEGATIVOS 71 31.3 100.0
FUENTE: Archivo de patologia H.
Oncologia

Tabla 8. Expresion de Her2- Neu en las muestras de carcinoma de mama

CASOS Frecuencia Porcentaje Porcentaje
acumulado

CARCINOMA POSITIVOS 807 67.7 67.7

DUCTAL

INFILTRANTE NEGATIVOS 385 323 100.0

CARCINOMA POSITIVOS 12 53 5.3

LOBULILLAR

INFILTRANTE NEGATIVOS 215 94.7 100.0

Valor p

<0.0001

FUENTE: Archivo de patologia H. Oncologia

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS

Se evalu6 de manera indirecta la relacion familiar del cancer de mama (se considero

positivo el antecedente de algun familiar de primer o segundo grado portador de

cancer de mama), los datos obtenidos nos informan que el caso del carcinoma

lobulillar infiltrante, se presenta asociado en un 62.5%, comparado con el carcinoma

ductal, donde la entidad se relaciona hasta en un 49.96%.
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El tabaquismo y alcoholismo, en el CLI, se presentan asociados en un 63% y 33%
respectivamente, comparado con el carcinoma ductal infiltrante no se encuentra gran

variabilidad. Ver tablas 9-11.

Tabla. 9 Antecedente de ingesta de terapia hormonal de reemplazo en las pacientes
portadoras de cancer

NO. DE CASOS POSITIVOS % Valor p
CDI 572 47.98 <0.0039
CLI 121 53.3

FUENTE: Archivo de clinico H. Oncologia

Tabla 10. Antecedentes heredo-familiares con cancer de mama en la pacientes con
carcinoma infiltrante de mama

Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje

Casos evaluados valido acumulado

CDI Positivos 536 44.96 44.96 44.96
Negativos 656 55.03 55.03 100.0

CLI Positivos 142 62.55 62.55 62.55
Negativos 85 37.45 37.45 100.0

FUENTE: Archivo de clinico H. Oncologia

Tabla 11. Antecedente de tabaquismo en la paciente con carcinoma infiltrante de

mama
Casos evaluados Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
CDI POSITIVOS 729 61.15 61.15 61.15
NEGATIVOS 463 38.8 38.8 100.0
CLI POSITIVOS 143 63.0 63.0 63.0
NEGATIVOS 84 37.0 37.0 100.0

FUENTE: Archivo de clinico H. Oncologia
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Tabla 12. Antecedente de alcoholismo en la paciente con carcinoma infiltrante de

Casos evaluados FrecuencriT;;lamaPorcentaje Porcentaje  Porcentaje
valido acumulado

CDI POSITIVOS 429 35.98 35.98 35.98
NEGATIVOS 723 64.0 64.0 100.0

CLI POSITIVOS 75 33.03 33.03 33.03
NEGATIVOS 152 66.9 66.9 100.0

Fuente: Archivo Clinico H. Oncologia

METASTASIS

Se presentaron en 24 casos, que corresponde a un 10.5%, comparado con el
carcinoma ductal las pacientes afectadas revelaron una frecuencia del 15 % (179

pacientes).
El sitio m&s frecuente encontrado de metéstasis de carcinoma lobulillar infiltrante fue
el hueso, seguido de ovario, de manera contraria el CDI dio metastasis a pulmén en

un 38.5% de los casos. Ver Tabla 13

La recurrencia local se presenté en 45 pacientes con CLI, que corresponde a un

19.8% de los casos.
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Tabla 13. Sitios afectados de metastasis en carcinoma infiltrante

Sitios afectados CLI (n:24) CDI (n:179) Valor p
Hueso 7 (29.1%) 34 (18.9%) 0.0018
Pulmén 1 (4.2%) 69(38.55%) 0.0001
Higado 4 (16.6%) 43 (24.2%) 0.0019
Sistema nervioso central 2 (8.3%) 19 (10.6%) 0.008
Ovario 6 (25.0%) 2 (1.12%) 0.0004
Sistema Digestivo 4 (16.6%) 12(6.70%) 0.0001

LESIONES ASOCIADAS A CARCINOMA LOBULILLAR DE MAMA

En el analisis histoldgico, se encontr6 que alrededor del 35% de los casos
Estudiados, estuvieron asociados a lesiones precursoras de mama, la mas frecuente

fue adenosis nodular. Ver tabla 14.

Tabla 14. Lesiones asociadas a Carcinoma Lobulillar Infiltrante

Lesiones asociadas CLI de mama
Adenosis nodular 68 (29.9%)
Focos multiples de carcinoma lobulillar in situ 9 (3.9%)

(CLIS "extenso")

Focos multiples de carcinoma lobulillar in situ con 4 (1.7%)
necrosis
Total 81 (35.68%)
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TRATAMIENTO Y SOBREVIDA

El tratamiento de eleccion en las pacientes con carcinoma lobulillar de mama,
consistid en la realizacion de mastectomia radical modificada con diseccion axilar, la
cual se realizé en el 100% de los casos, un 68.3% (154 ) de las pacientes recibio
guimioterapia adicional , a 22.3% ( 50) se le administré también radioterapia, y en
46 casos se administro terapia neoadyuvante por presentar tumores de gran tamafio.

El periodo libre de enfermedad de las pacientes fue en promedio de 35 meses,
antes de la primera recurrencia, este es similar al CDI de mama que fue de 36
meses.

Las pacientes con grado histolégico alto, presentaron recurrencia antes de los
22 meses.

La sobrevida a 5 afios se calculo alrededor del 74.5 % de los casos,

comparada con el carcinoma ductal infiltrante que presento una sobrevida del 76.2%.
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RESULTADOS EN GRAFICOS

14.91%

Gréafico 1. Tipo histolégico del carcinoma infiltrante de

mama
6.77%

E CARCINOMA

|
DUCTAL
INFILTRANTE
H CARCINOMA
LOBULILLAR
INFILTRANTE
W CARCINOMA
MIXTO

Fuente: Tabla 1

Gréfico 2. Tipo de muestra donde se realizé el
diagndstico de carcinoma lobulillar de mama

B Frecuencia

Fuente: Tabla 2
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Grafico 3. Distribucion del cancer de mama de acuerdo
a edad y tipo histolégico

m CARCINOMA DUCTAL  m CARCINOMA LOBULILLAR = CARCINOMA MIXTO

368

20-29  30-39 4048 50-59 60-69 70-79 80-89 90-99

Fuente: Tabla 3.

Gréafico 4. Estadio clinico de las pacientes con CLI al
momento del diagnostico
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Fuente: Tabla 4



Grafico 5. Distribucién del grado histolégico en el
carcinoma lobulillar de mama

GRADO 1l
7%

Grafico 6. Frecuencia de presentacion de las variantes
histolégicas del CLI de mama

M CLASICO E SOLIDO M ALVEOLAR
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Fuente: Tabla 5
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Gréfico 7. Expresién de receptores de estrégeno vy
progesterona en los diferentes tipos de carcinoma de
mama

W CARCINOMA DUCTALINFILTRANTE ~ m CARCINOMA LOBULILLAR INFILTRANTE

ESTROGENO PROGESTERONA

Fuente: Tablas 6y 7

Gréfico 8. Expresion de HER2- Neu en las muestra de
carcinoma de mama
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Fuente: Tabla 8
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Gréfico 9. Antecedente de ingesta de terapia de
reemplazo hormonal en las pacientes portadoras de
cancer

= CDI mCLI

Fuente: Tabla 9
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DISCUSION

La incidencia del Carcinoma Lobulillar, encontrada en nuestra institucion es del 15%,
similar a lo reportado en los Estados Unidos de América, esto puede deberse a la
diversidad de razas que habitan ese territorio.

En nuestro estudio, encontramos que el grupo de mujeres posmenopausicas fue, el
mas afectado por el Carcinoma Lobulillar Infiltrante de mama, todas ellas entre la 62
y 72 década de la vida, datos similares, son encontrados en la serie del grupo de
Milan, Nottingham, Texas y Jap6n. " ** %

En otro punto, varios estudios sefialan que la escala de Scarff Bloom Richardson , no
debe utilizarse en la evaluacion de los carcinomas lobulillares infiltrantes, sin
embargo, nosotros encontramos en nuestro estudio, que la gradificacion de los
tumores de mama bajo estos parametros, es reproducible, la mayor parte de nuestros
casos correspondié a carcinomas moderamente diferenciados (grado 1), encontramos
que de manera importante carcinomas con grado histoldgico alto son asociados a una
conducta mas agresiva (variante pleomorfica), hallazgos similares son reportados en

la literatura. 3 1%

El CLI, tiene mayor afinidad por la expresion positiva a receptores hormonales, * "¢

13 En nuestra evaluacion, esta expresion a receptores esteroideos, se presentd de
manera mas elevada en el Carcinoma Lobulillar Infiltrante comparado con el
Carcinoma Ductal Infiltrante.

Si bien los factores de riesgo como herencia, tabaquismo, alcoholismo y terapia de
reemplazo hormonal, muestran una fuerte asociacion con la manifestacion del cancer

de mama, nosotros no encontramos una diferencia significativa importante al evaluar

estos factores de forma indirecta y compararlos con el carcinoma ductal infiltrante, en
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los estudios revisados existe poca informacioén al respecto, de hecho solo se hace
mencién de estos en algunos estudios. **

Las metastasis, en nuestro estudio, observamos que no existe una variabilidad
importante entre el porcentaje de casos que presentaron metastasis en ambos
carcinomas infiltrantes, pero si encontramos que hay una gran diferencia en el patrén
de las metastasis; el carcinoma lobulillar presenta mayor afeccion a sitios con
presencia de membranas serosas (pleura y ovario), en comparaciéon con el carcinoma
ductal que cuyo principal sitio de afeccion es el pulmén. "3

En el tamafio, observamos que el carcinoma lobulillar infiltrante se asocia en con un
mayor tamafio al momento del diagndstico (tumores mayores de 5 cm) , con un mayor
porcentaje con bilateralidad y multicentricidad, respecto al Carcinoma Ductal
Infiltrante, hallazgos muy parecidos son reportados en la serie de estudio de casos
del Dr. Orvieto y su equipo en el Instituto Europeo de Oncologia de Milan, Italia y en
los estudios realizados por Tsuchiya y Matsuyama, en Japén. ®*°

En la sobrevida de las pacientes portadoras de carcinoma lobulillar y ductal infiltrante,
en nuestro andlisis no encontramos una diferencia significativa, en la sobrevida global
a cinco afos, esta se sitla alrededor del 76%, en ambos tipos de tumores. Nuestro
trabajo en comparacion los estudios de las series de Nottingham , de la Universidad
de Texas y el Instituto Europeo Oncoldgico de Italia, demuestran que las sobrevida a
5 afios es parecida, tomando en consideracion que ambos tipos de carcinoma

mamario se tratan de manera similar .>1%1122
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CONCLUSIONES

e EIl presente estudio, demuestra, que el Carcinoma Lobulillar Infiltrante de
mama, es una entidad neoplasica, con caracteristicas clinicas y biolégicas
distintas al compararlo con el Carcinoma Ductal Infiltrante.

e Laincidencia en nuestra Institucion fue del 15%.

e Se presenta con mayor frecuencia en mujeres postmenopausicas, entre la 62y
82 década de la vida.

e Al momento de la deteccion el Carcinoma Lobulillar Infiltrante es de mayor
tamano que el Carcinoma Ductal Infiltrante.

e EIl Carcinoma Lobulillar Infiltrante de tipo clasico, es el mas frecuente.

e El grado histolégico Il es el mas comun de acuerdo a los criterios establecidos
en Escala de Scarff Bloom y Richardson. Y de manera directamente
proporcional a mayor grado, conducta clinica mas agresiva.

e La positividad a receptores esteroideos es mayor, en este tipo de neoplasia,
comparada con el Carcinoma Ductal Infiltrante.

e Los factores herencia, tabaquismo, alcoholismo y terapia de reemplazo
hormonal, demostraron una fuerte asociacion con la manifestacion de esta
neoplasia, sin embargo con poca variabilidad con respecto al carcinoma ductal
infiltrante.

e No hay diferencia el tratamiento que se ofrece a las pacientes con carcinoma
lobulillar y ductal infiltrante.

e La sobrevida global en ambos tumores (CLI y CDI) es muy similar.

e La variante pleomérfica se asocia a una conducta mas agresiva.
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Finalmente, como hallazgo adicional, es que se encuentro una incidencia
alrededor del 7% del carcinoma de tipo mixto (con componente ductal y
lobulillar), esto llama la atencion, pues en la literatura mundial, su frecuencia se
ubica entre un 3 a 5%. Valdria, la pena, realizar otros estudios a futuro,
basados en aspectos genéticos y moleculares, que nos orienten a entender

mejor la génesis de esta enfermedad.
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ANEXO 1

metodo de planificacion

VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL MEDICION
Edad Afos (;umplldos referidos en _eI _ AROS
expediente al momento del diagnostico
T . Ingesta y/o administracion de hormonales
erapia ia h | d lazo y /o | Si, No/ i A
Hormonal como terapia hormonal de reemplazo y /o | Si, No/ tiempo en afios

Estadio clinico

Etapa clinica en la que se encuentra el
tumor al momento del diagnostico segun
los criterios TNM

[, 1, 1 1V

Estado
hormonal de la
paciente

Al momento del diagndstico por historia
clinica establecer el estado hormonal de
la paciente (notas del expediente)
Premenopausia: Es el periodo
reproductivo anterior a la menopausia.
(OMS).

Postmenopausia: Es el periodo que se
extiende desde la Ultima menstruacion en
adelante, independiente si la menopausia
fue inducido o espontaneo

premenopausia /
postmenopausia

Subtipo
histologico

Patron histologico acorde a los criterios
de la OMS
Clasico: Células poco cohesivas, en fila
india

Alveolar: Células poco cohesivas, en
nidos de al menos 20 células

Sélido: Mantos de células, no cohesivas,
monotonas.

Tubulo-lobular: Tudbulos bien formados,
discretamente angulados, revestidos por
células monotonas, no cohesivas.

Otros: Células en anillo de sello,
pleomorfica.

Clasico, alveolar,
so6lido, con células en
anillo de sello,
pleomorfica
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grado
histologico

Escala de Scarff Bloom Richardson
(Nottingham modificada)Grado
Histoldgico

Criterios: -

- Arquitectura (formacion de tabulos,
glandulas o papilas)

- Atipia nuclear

- NUmero de mitosis

a) Arquitectura:

1 punto .- Formacion tubular, glandular o
papilar (>75%)

2 punto .- Moderada formacién de
tubulos, glandulas o papilas (10-75%)
3 punto .- Escasa o nula diferenciacion
(<10%)

b) Grado nuclear:

1 punto .- Nucleos uniformes en forma y
tamano, nucleolo pequefio

2 punto .- Variacién moderada

3 punto .- Pleomorfismo severo

¢) Indice mitésico:

Numero de mitosis (10 campos de 40X)
1 punto .- 0-5

2 puntos .- 6-10

3 puntos .- >11

Grado | (bien
diferenciados 3-5
puntos)

Grado Il
(moderadamente
diferenciado 6-7
puntos)

Grado Il (poco
diferenciado 8-9
puntos)

Expresion de

Evaluar la expresion de receptores de

receptores estrogenos, progesterona y I—_Ier2_Neu, N | bositiv a/Negativa
hormonalesy |los casos de carcinoma lobulillar

Her 2 Neu infiltrante.

Sobrevida tiempo libre de enfermedad meses
Antecedentes

heredo- Historia de familiares de cancer de mama | Si, No

familiares

Tabaquismo Ingesta de tabaco en forma activa /pasiva |Si, No/tiempo (afios)
Alcoholismo Ingesta de alcohol en la paciente Si, No/tiempo (afos)
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ANEXO 2.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NO. DE ESTUDIO

PATOLOGICO
TIPO DE BIOPSIA | TRUCUT INSICIONAL ESCICIONAL | MASTECTOMIA
PACIENTE (INICIALES) | CEDULA:
EDAD: ESTADIO CLINICO
DE INGRESO
PERIODO LIBRE DE ENFERMEDAD | ANOS | | MESES
ANTECEDENTES | SI | NO TABAQUISMO: | SI NO | TIEMPO:
FAMILIARES DE
CANCER DE
MAMA
SI | NO |TIEMPOE

ALCOHOLISMO: INGESTA:
MENARCA: ANOS | MENOPAUSIA: ANOS
INGESTA DE SI | NO TIEMPO: ANOS MESES
ANTICONCEPTIVO
S
HORMONALES
INGESTA DE SI | NO TIEMPO: AUTODETECCION: | SI | NO
TERAPIA
HORMONAL DE
REEMPLAZO0
DIAGNOSTICO GRA
HISTOPATOLOGIC DO

O.

SUBTIPO HISTOLOGICO (SOLO LOBULILLAR)

EXPRESION DE ESTROGENO
RECEPTORES S

HORMONALES SI | NO

PROGESTERON | HER 2 Neu
A
SI | NO S |NO
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ANEXO 3.

Estadificacion TNM para el Cancer de Mama de la American Joint Committee
\

Estadio Descripcion

Tumor

TX Tumor Primario no valorable

TO No evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ

T1 Tumor hasta 2 cm en su diametro mayor

T1la Tumor hasta 0.5 cm en su diametro mayor

T1b Tumor >0.5 cm perono >1cm

T1c Tumor >1 cm pero no >2 cm

T2 Tumor >2 cm pero <5 cm en su diametro mayor

T3 Tumor >5 cm en su diametro mayor

T4 Tumor de cualquier tamafio con extension directa a la pared toracica o piel
T4a Extension a la pared toracica (costillas, intercostales o serrato anterior)
T4b Peau d'orange, ulceracion, or nodulos cutaneos satelites

T4c T4a + T4b

T4d Cancer inflamatorio de la mama

Nodulos linfaticos regionales

NX Nédulos linfaticos regionales no valorables

NO No Nédulos linfaticos regionales involucrados

N1 Metastasis a ganglios axilares ipsilaterales moviles

N2 Metastasis a ganglios axilares ipsilaterales fijos unos a otros o a otras estructuras
N3 Metastases a ganglios linfaticos mamarios internos ipsilaterales

Metastasis Distantes
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MX No presencia accesible de metdstasis distantes

MO No metastasis distantes

M1 Existencia de metdstasis distantes (incluyendo ganglios supraclaviculares ipsilaterales)

Clasificacion del Cancer de Mama basado en criterios TNM de la American Joint Committee on Cancer

classification

Estadio Tumor Nodulos Metastasis

Tis, NO, MO

T1, NO, MO

A

T0, T1, N1, MO

T2, NO, MO

1B

T2, N1, MO

T3, NO, MO

A

T0, 1, 2, N2, MO

T3 N1, 2, MO

1B

T4, cualquier N, MO

Cualquier T, N3, MO

v

Cualquier T, Cualquier N, M1
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ANEXO 4.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDADES

PERIODO

RECOPILACION
BIBLIOGRAFICA

NOVIEMBRE DE 2009 A DICIEMBRE DE 2010

ELABORACION DEL
PROTOCOLO

ENERO DE 2010

ADQUISICION DEL
MATERIAL PARA
REVISION

MARZO A ABRIL DE 2010

DISENO DE LOS
INSTRUMENTOS

ABRIL DE 2010

CAPTURA DE DATOS

MAYO DE 2010

CODIFICACION

JUNIO DE 2010

ANALISIS ESTADISTICO

JUNIO DE 2010

REDACCION Y
PUBLICACION

JULIO-AGOSTO DE 2010
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