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RESUMEN

Introduccion: El cadncer de mama es el segundo tumor maligno mas frecuente a
nivel mundial y la principal causa de muerte por cancer en mujeres. En el presente
trabajo se revisan los principales marcadores Inmunohistoquimicos en nuestro
medio, con el propdsito de establecer la frecuencia de uso en pacientes con
diagnéstico de cancer de mama

Objetivo: Este estudio busca determinar la frecuencia del uso de marcadores de
inmunohistoquimica en pacientes con cancer de mama atendidas en el HGO No. 15
del IMSS en Chihuahua, en el periodo de 1 de enero del 2022 al 30 de junio del
2024.

Material y métodos: Estudio observacional, retrospectivo, transversal y descriptivo,
se utilizaron198 expedientes de pacientes con diagndstico histopatolégico de
cancer de mama. Se emplearon medidas estadisticas como media y mediana, Para
las variables categoricas y nominales se utilizara un valor de P a una significancia
de 0.05, asi como la prueba T de Student para variables continuas y razén de

prevalencias con un intervalo de confianza del 95 %

Resultados y conclusiones: Los resultados mostraron que el 70,71% de los casos
incluyeron reporte de inmunohistoquimica, sin diferencias significativas con las
variables demograficas. El carcinoma ductal fue el tipo histolégico mas comun, con
predominio de los estadios clinicos IIA y llIA. En cuanto a los subtipos moleculares,

el més frecuente

Palabras clave: receptores hormonales, HER2, histopatologia, quimioterapia.



ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is the second most common malignant tumor worldwide
and the leading cause of cancer-related death in women. This study reviews the
main immunohistochemical markers in our setting, aiming to determine their usage

frequency in patients diagnosed with breast cancer.

Objective: This study seeks to determine the frequency of immunohistochemical
marker use in breast cancer patients treated at HGO No. 15 of IMSS in Chihuahua
from January 1, 2022, to June 30, 2024.

Materials and Methods: An observational, retrospective, cross-sectional, and
descriptive study was conducted, analyzing 198 patient records with a
histopathological diagnosis of breast cancer. Statistical measures such as mean and
median were used. For categorical and nominal variables, a P-value of 0.05 was
considered significant, and the Student's T-test was applied for continuous variables,

along with prevalence ratios with a 95% confidence interval.

Results and Conclusions: The results showed that 70.71% of the cases included
an immunohistochemistry report, with no significant differences concerning
demographic variables. Ductal carcinoma was the most common histological type,
with clinical stages IlIA and IlIA being predominant. Regarding molecular subtypes,

the most frequent was...

Keywords: Hormone receptors, HER2, histopathology, chemotherapy.
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MARCO TEORICO
Cancer de mama
Epidemiologia

El cAncer de mama es el segundo tipo de tumor maligno mas comun en el mundo,
después del cancer de pulmédn, y representa la principal causa de muerte por cancer
en las mujeres. Sin embargo, la mortalidad asociada a esta enfermedad ha
disminuido en los ultimos 50 afios, esto se debe en gran medida a los avances en

los métodos de diagndstico y tratamiento (1).

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), a través de su plataforma
GLOBOCAN, en el afio 2020 se reportaron 2,261,419 nuevos casos de cancer de
mama. Ademas, la NBCC registré un total de 685.000 fallecimientos de mujeres por
esta enfermedad a nivel mundial durante el mismo afio. Se estima que para 2040,
la cifra de nuevos casos superara los 3 millones anuales, mientras que las muertes
alcanzaran el millén por afio. De estos casos, el 45% (aproximadamente 765.000)
ocurre en paises de ingresos bajos o medianos, y el 55% de los fallecimientos

también se registra en estas regiones. (2).

En las ultimas tres décadas en México la incidencia y mortalidad por cancer
de mama han aumentado de manera constante. Segun el informe del Departamento
de Epidemiologia de la Secretaria de Salud, entre el afio 2000 y 2013, la incidencia
paso de 10,76 a 26,1 casos por cada 100.000 mujeres mayores de 25 afios, con
una estimacion de 23.873 nuevos casos en 2013. Para el afio 2020, la incidencia
en el pais alcanz6 39,5 casos y la tasa de mortalidad fue de 9,9 por cada 100.000
mujeres. (3). Este incremento estd asociado a factores como el envejecimiento
poblacional, la adopcion de estilos de vida occidentales, el aumento de la obesidad,
la falta de educacion e informacion adecuada sobre la enfermedad y la ausencia de

un programa nacional de deteccion temprana.

Actualmente, el Instituto de Salud para el Bienestar (INSABI) ha ocupado el

lugar del Seguro Popular con la intencién de brindar cobertura a pacientes no



derechohabientes, incorporando al cancer de mama al programa de «Gastos
Catastroficos». Sin embargo, en México el diagnostico de la enfermedad se realiza
en etapas localmente avanzadas (lIb - Ill) en el 55.9 % de los casos, y el otro 10.5

% se encuentra en etapa metastasica (1V) (4) (5).

Existen diversos factores de riesgos como hereditarios, hormonales y
reproductivos, el estilo de vida, la dieta, los factores ambientales y las condiciones
mamarias benignas que pueden ser detectados mediante la informacion e
intervenciones comunitarias dirigidas a personas adultas y asi impactar

positivamente en el diagndstico y tratamiento oportuno.
Etiologia y Factores de Riesgo

La etiopatogenia del cancer de mama no es del todo conocida, se puede
considerar una entidad multifactorial, pero se han identificado diferentes factores de
riesgo asociados al desarrollo de esta patologia (1); los mas importantes son:

Genero y grupo etario: el cancer de mama es cien veces mas comun en mujeres
gue en hombres, quienes representan alrededor del 1% de los casos. Asimismo, su

frecuencia se incrementa progresivamente con la edad. (6).

Masa corporal y adiposidad: el exceso de peso (indice de masa corporal de 30 kg/m?
0 mas) esta relacionado con un mayor riesgo de desarrollar cancer de mama en
mujeres después de la menopausia, probablemente debido a los elevados niveles

de estrégenos resultantes de su produccion periférica en el tejido graso. (7).

Influencias hormonales y reproductivas: el inicio temprano de la menstruacion y/o la
llegada tardia de la menopausia, la ausencia de embarazos y una edad avanzada
en el primer parto estan vinculados a un mayor riesgo de desarrollar cancer de
mama debido a una exposicion prolongada a los estrogenos. Asimismo, la terapia
de reemplazo hormonal, especialmente cuando se administra por periodos

prolongados, muestra una asociacion similar. (8) (9).

Alimentacion y habitos de vida: aunque no se ha demostrado una relacion directa
entre el sedentarismo y un mayor riesgo de cancer de mama, realizar ejercicio

regularmente se asocia con una disminucion del riesgo de padecer esta

2
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enfermedad, ya que contribuye a la reduccion del peso corporal y del tejido adiposo,
influyendo asi en los cambios hormonales. Del mismo modo, una alimentacion baja
en grasas y el mantenimiento de un peso saludable ayudan a reducir dicho riesgo.
Por otro lado, se ha comprobado que el consumo moderado de alcohol aumenta la
probabilidad de desarrollar cAncer de mama, al igual que el tabaquismo, aunque su

relacion sigue siendo motivo de debate. (10) (9).

Factores del entorno: la exposicién especialmente en la infancia y la adolescencia
a radiaciones ionizantes, representa un factor de riesgo para el desarrollo de cancer

de mama, con un periodo de latencia estimado entre 10 y 15 afios. (10).

Antecedentes heredo-familiares y personales: dentro de las diversas afecciones
benignas de la mama, aquellas lesiones proliferativas que presentan atipia
histoldgica, estan vinculadas a un mayor riesgo de desarrollar cAncer de mama.
Asimismo, esta relacién es particularmente evidente en pacientes con antecedentes
de carcinoma ductal in situ (CDIS) o cancer de mama invasivo, ya que tienen una
mayor probabilidad de desarrollar una neoplasia en la mama contralateral. Ademas,
la existencia de antecedentes familiares de cancer de mama es un factor de riesgo
significativo, aumentando conforme el ndmero de familiares de primer grado
afectados y cuando la enfermedad se presenta a edades mas tempranas. Esta
predisposicion hereditaria se debe, entre otras razones, a mutaciones en genes

asociados al cancer de mama, como BRCA1 y BRCAZ2. (11) (9)

Diagnaostico del Cancer de Mama
En la actualidad se utilizan tres métodos para el diagndstico de cancer de
mama: examen fisico, una historia clinica completa, técnicas de imagen y biopsia;

estos métodos se presentan de manera amplia a continuacion.
Estudios de tamizaje

En la realizacion de estudios de tamizaje, las recomendaciones generales de
acuerdo con el Consenso Mexicano sobre diagnoéstico y tratamiento del cancer

mamario en su décima revision (4) son las siguientes.
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Realizar la autoexploracion mamaria una vez al mes a partir de los 18 afios,

idealmente siete dias después de finalizado el periodo menstrual.

Someterse a un examen clinico de las mamas de manera anual a partir de los 25

anos.

A partir de los 40 afios, efectuar una mastografia de tamizaje cada afio en mujeres
asintomaticas. El no concientizar a cerca de esto o retrasar esta prueba hasta los
45 o 50 afios puede ocasionar pérdidas de vidas innecesarias, afectando
especialmente a minorias y a mujeres en paises en desarrollo que carecen de

programas organizados de deteccion temprana del cancer de mama.

En mujeres menores de 35 afios con afecciones mamarias, el ultrasonido mamario

es el estudio de eleccion inicial.

En mujeres con tejido mamario denso, la combinacion de mastografia y ultrasonido

mejora la sensibilidad del diagnostico hasta un 87%.

Las técnicas de imagen, como la mastografia, el ultrasonido, la resonancia
magnética, la mastografia con contraste y estudios moleculares recientes, facilitan
la deteccion, caracterizacion y evaluacion de la extensién del cancer de mama,
ademas de contribuir al seguimiento del tratamiento y la identificacion de

recurrencias.
Mastografia

La mamografia es el Unico examen de imagen que reduce la tasa de
mortalidad por cancer de mama, logrando una disminucion de hasta un 40% en

mujeres de 50 a 69 afios y entre un 29% y 48% en mujeres de 40 a 49 afos. (12).

La mastografia desempefia un papel crucial en la deteccién temprana del
cancer de mama, incluso cuando aun no se presentan sintomas. Los ensayos
clinicos aleatorizados sobre el cribado mamografico han demostrado su eficacia,
evidenciando una reduccién significativa en la mortalidad por cancer de mama, ya
gue la mamografia permite identificar carcinomas ductales in situ y neoplasias

malignas infiltrantes de menor tamafio y en etapas mas tempranas que en los
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grupos de control, que no recibieron el tamizaje mamogréafico. Ademas, cada vez se
acumulan mas evidencias que sugieren la utilidad de combinar la mamografia con
ecografia y resonancia magnética (RM) para realizar el cribado en mujeres de alto

riesgo (12).

La mastografia digital: Utiliza un detector digital, donde la adquisicién, el
procesamiento y la visualizacion de la imagen se gestionan de manera
independiente, lo que ofrece una ventaja sobre el sistema analégico. Ademas,
disminuye las repeticiones en alto porcentaje, debido al control constante de la
calidad de la imagen, lo que se traduce en aumento de la productividad y disminuye
la dosis de radiacion ionizante. Desde el enfoque clinico, la mastografia digital
mejora la deteccion de cancer de mama en mujeres con mamas densas y aporta
una mejor visualizacion de microcalcificaciones. (13). La mastografia digital ofrece
otra ventaja al tener capacidad para aplicaciones avanzadas, las cuales se

describen a continuacion:

Telemastografia: Esta herramienta es utilizada para el envio de las imadgenes y su

interpretacion o consulta a distancia.

Mastografia Tridimensional o con tomosintesis (TS: es una técnica de imagen en
la que el tubo de rayos X se mueve en diferentes angulos para crear varias
imagenes. Estas proyecciones utilizan una dosis baja de radiacién, lo que mejora la
precision y la capacidad de detectar anomalias en las mamas. Esta modalidad
aumenta la sensibilidad (85%) y la especificidad (97%) de la mamografia, es decir,
mejora tanto la deteccion de cancer como la precision al identificar casos no

cancerosos.

Mastografia sintetizada: Esta técnica tiene la peculiaridad de reconstruir imagenes
tridimensionales y con ellas obtener las bidimensionales, con esto se reduce la dosis
de radiacion hasta en un 39%. Este estudio de imagen tiene la ventaja de mejorar

la visibilidad de las distorsiones de la arquitectura, masas y microcalcificaciones.

Biopsia guiada por estereotaxia con tomosintesis: Cuando se detecta una alteracion

en la arquitectura mamaria sin demostrar una relacion en la ecografia, es necesario
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realizar la biopsia utilizando un sistema de corte-aspirado con estereotaxia
combinado con tomosintesis. Esto se debe a que, en la mayoria de los casos, estas

anomalias corresponden a carcinomas invasores.

Mastografia con contraste: Es un examen funcional realizado en un mastografo
digital de energia dual, que emplea la administracién intravenosa de un medio de
contraste yodado. Esta técnica facilita la identificacion de anomalias en el tejido
glandular y resulta especialmente util en la etapificacion tumoral, la evaluacién de
mamas densas y como una alternativa a la resonancia magnética (RM), ofreciendo

resultados comparables pero a un costo menor.

BI-RADS

Los estudios de mama deben ser realizados por técnicos radidlogos
capacitados y su interpretacion debe estar a cargo de meédicos radidlogos
certificados con experiencia en el area. Ademas, la mastografia debe ser analizada
y su conclusion presentada utilizando el sistema BI-RADS (Breast Imaging

Reporting and Data System, por sus siglas en inglés). (13).

El Iéxico del Sistema de datos e informes de imagenes de mama (BI-RADS)
es actualmente la principal herramienta de comunicacion utilizada en los informes
de mamografia en la mayoria de los paises que han establecido programas de
deteccién del cancer de mama. El Iéxico BI-RADS es la brdjula que guia
eficazmente a los radidlogos a lo largo de su préactica diaria, para poder comunicar
de manera efectiva los hallazgos de las imagenes mamarias representadas en la

mamografia.

El 1éxico BI-RADS no fue concebido como un sistema estético, sino que ha
evolucionado desde su creacion en 1993. A lo largo del tiempo, se han publicado
cuatro ediciones en 1995, 1998, 2003, 2013 y 2016. Inicialmente, BI-RADS se
desarroll6 como un sistema de garantia de calidad para estandarizar la recopilacion
de datos en mamografias. Sin embargo, en su quinta edicién, se amplié para ser
aplicado también en el ultrasonido y la resonancia magnética. Este sistema clasifica

los hallazgos en imagenes mamarias en siete categorias, que van de BI-RADS 0 a

6
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6. En una mamografia, la categoria BI-RADS 0 indica que se requieren imagenes
complementarias para una evaluacion mas precisa. La categoria BI-RADS 1 sefiala
un resultado negativo para malignidad. Por otro lado, las categorias BI-RADS 2y 3
corresponden a hallazgos benignos y probablemente benignos, respectivamente. A
medida que aumenta el niumero de categoria, también lo hace la sospecha de
cancer, siendo las categorias BI-RADS 4 y 5 indicativas de una mayor probabilidad
de malignidad. Finalmente, la categoria BI-RADS 6 confirma la presencia de cancer

previamente diagnosticado mediante biopsia. (14) (15).
Vocabulario BI-RADS:

Noédulo: El término "nédulo” se refiere a las lesiones tridimensionales que pueden
identificarse en dos proyecciones mamograficas distintas. Estas formaciones
presentan un borde total o parcialmente convexo hacia el exterior y, en el caso de

ser radiodensas, su densidad es mayor en el centro que en la periferia. (15).

Calcificaciones: Las calcificaciones que, segln su apariencia mamografica, se
consideran benignas suelen ser mas grandes, gruesas y evidentes que las
malignas. Ademas, presentan una forma redondeada y bordes lisos. Por otro lado,
las calcificaciones relacionadas con tumores malignos, asi como muchas de origen
benigno, suelen ser diminutas, lo que a menudo requiere el uso de técnicas de
magnificacion para su deteccion. Si no se puede determinar con certeza una causa
benigna especifica, es necesario describir tanto su morfologia como su distribucion.
(15).

Distorsion de la arquitectura: El parénquima mamario muestra distorsion, pero no
se observa ningun nédulo. En la mamografia, esta distorsiébn se manifiesta como
finas lineas rectas o espiculaciones que se extienden desde un punto, asi como
retraccion, distorsion o cambios focales en el borde anterior o posterior del
parénquima. Ademas, las alteraciones en la arquitectura mamaria pueden ir

acompafadas de asimetria y calcificaciones.

Asimetrias: Los diferentes tipos de asimetrias constituyen una variedad de

hallazgos mamogréficos que reflejan depaositos unilaterales de tejido fibroglandular,
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los cuales no deben considerarse como un nédulo. (15); La diferencia de los nédulos

y las asimetrias es que estas ultimas solo aparecen en una proyeccion.

Los ganglios linfaticos intramamarios son estructuras con forma de rifién, bien
delimitadas, que contienen grasa hiliar y generalmente miden menos de 1 cm.
Algunos ganglios pueden superar este tamafio, pero se consideran normales si
presentan un reemplazo adiposo significativo. Es comuan localizarlos en las areas
externas y superiores de la mama, cerca de la axila, aunque pueden estar presentes

en cualquier parte del tejido mamario. (15).

Lesion cutanea: Las lesiones en la piel pueden documentarse incluyéndolas en el
informe de la mamografia o agregando una anotacion en la imagen mamografica si
se superponen con la mama, especialmente cuando aparecen en dos proyecciones

distintas. Ademas, existe el riesgo de confundirlas con lesiones intramamarias. (15).

Conducto dilatado solitario: Los conductos dilatados solitarios son formaciones
tubulares o ramificadas que aparecen de manera unilateral y, con alta probabilidad,
corresponden a un conducto mamario expandido o agrandado de alguna forma.

(15). Este es un hallazgo poco frecuente.

Hallazgos asociados: Los hallazgos asociados se describen con el propésito de
proporcionar una caracterizacion mas precisa de los nodulos, asimetrias y
calcificaciones, o bien para identificar aquellos casos en los que no se detecta

ninguna otra anomalia.

Ubicacion de la lesion: Para describir la ubicacion de las lesiones sospechosas, es
fundamental utilizar la orientacion clinica convencional basada en la posicién
horaria, que se determina a partir de la localizacibn en las imagenes. Para
establecer esta referencia, la mama se visualiza como un reloj orientado hacia el
observador. Se recomienda indicar tanto la posicion horaria como el cuadrante en
el que se encuentra la lesion, ya que ambos términos son utilizados por los médicos.
Ademas, proporcionar ambas referencias garantiza mayor coherencia y ayuda a

evitar confusiones entre los lados derecho e izquierdo. (15).
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Categorias:
Las categorias a continuacion descritas se resumen en la Figura 1

Categoria 0: Estudio no concluyente o incompleto; es necesario efectuar otros

estudios y/o comparar la mamografia actual con las anteriores.

Categoria 1: Negativo. No hay evidencia de hallazgo sobre el cual afadir

comentarios. Estudio normal.

Categoria 2: Hallazgo benigno. Se trata de un estudio normal, al igual que la
categoria 1, pero en este caso el radidlogo describe el hallazgo benigno en el
informe. Tienen caracteristicas benignas , de manera que pueden describirse con
seguridad, Algunos ejemplos son; fibroadenomas calcificados en involucién, las
calcificaciones cutaneas, los cuerpos extrafios de componente metalico (como los
clips quirargicos ) y las lesiones de tejido adiposo (como los quistes oleosos, los
lipomas, los galactoceles y los hamartomas de densidad mixta.)

Categoria 3: Un hallazgo clasificado como probablemente benigno tiene una
probabilidad de malignidad del 2%, aunque esta sigue siendo superior a la de una
lesion con caracteristicas tipicamente benignas, cuya probabilidad es practicamente
nula. Se supone que estos hallazgos no presentaran cambios durante el periodo de
seguimiento recomendado para una nueva mamografia de control. Sin embargo, el
radiodlogo suele optar por verificar su estabilidad antes de limitar la evaluacién a un

tamizaje mamografico de rutina.

Categoria 4: Hallazgo sospechoso. Esta categoria se asigna a hallazgos que,
aunque no presentan las caracteristicas mamograficas clasicas de un tumor
maligno, muestran rasgos lo suficientemente sospechosos como para justificar la
indicacion de una biopsia. La categoria 3 establece un limite superior con una
probabilidad de malignidad del 2%, mientras que la categoria 5 marca un umbral
inferior del 95%, dejando la categoria 4 como un amplio rango intermedio de
probabilidad de malignidad. Por esta razon, la mayoria de las recomendaciones

para realizar procedimientos intervencionistas en la mama provienen de informes



que incluyen esta clasificacion. Para mayor precision, la categoria 4 se subdivide en

tres grupos: 4A, 4By 4C.

Categoria 4A: Escasa sospecha de malignidad.
Categoria 4B: Moderada sospecha de malignidad.
Categoria 4C: Gran sospecha de malignidad.

Categoria 5: Hallazgo muy probable de malignidad. Esta categoria indica una alta
probabilidad de cancer, superior al 95%. En la practica oncolégica actual, es comun
realizar un diagnéstico histologico del tumor mediante biopsia percutanea para
orientar las decisiones terapéuticas. Esto permite, por ejemplo, la inclusion de la
biopsia del ganglio centinela en el tratamiento quirdrgico o la administracion de

quimioterapia neoadyuvante antes de la cirugia.

Categoria 6: Diagnostico confirmado por reporte de biopsia .Esta categoria se
asigna a mamografias realizadas tras la confirmacion histolégica de malignidad
mediante biopsia. Las imagenes se obtienen después de la biopsia percutanea pero
antes de la cirugia definitiva. En estos casos, ademés del tumor ya identificado, no
se detectan otras alteraciones mamograficas que requieran estudios adicionales.

Lo anterior se puede expresar de forma sumaria en la siguiente tabla expuesta

por Cardenas-Sanchez et al (3):

Figura 1 Sistema Bi-RADS

Categorias Recomendaciones
0: Insuficiente para diagnostico Se requiere evaluacion con imagen mastografica
existe 13% de malignidad. adicional y/o complementar con otros estudios, asi como

la comparacion con los previos.

1: Negativo Mastografia anual en mujeres a partir de los 40 afios.

Ningun hallazgo para comentar.

2: Hallazgos benignos. Mastografia anual en mujeres a partir de los 40 afios

10
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3: Hallazgos probablemente Seguimiento por imagen, unilateral del lado con
benignos. < de 2% de probabilidad hallazgos dudosos a los 6 meses y posteriormente anual
de malignidad. bilateral por 2 afios. Esta categoria solo se recomienda
en mastografia diagnostica.

4: Hallazgos de sospecha de 4 (>2 <95%)
malignidad. Se subdivide en: 4 a (>2-<10%)

4a-Baja sospecha de 4 b (>10-<50%)

malignidad

4b-Moderada presuncion de | 4 ¢ (>50-95%)

malignidad

4c- Alta sospecha de

malignidad
5: Muy sugestivo de malignidad. Requiere biopsia. VPP >95%
6: Diagnastico histolégico de En espera de tratamiento definitivo o valoracion de
malignidad. respuesta a tratamiento.

D’Orsi C, Sickles A, Mendelson E. BI-RADS. 5th ed. Buenos Aires: Journal; 2016

Ultrasonido (US) mamario

La ecografia (US) es un recurso complementario de gran utilidad en el
diagnéstico mamografico. Para su adecuada implementacién, es fundamental
contar con equipos de alta resolucion, asi como con especialistas experimentados
y con un sélido conocimiento de la anatomia y las patologias de la glandula
mamaria. La evaluacién ecoldgica debe realizarse utilizando un transductor lineal
de alta frecuencia, con banda ancha y zona focal ajustable, idealmente entre 10 y
23 MHz.

La ecografia dirigida es un método complementario a la mastografia
diagnostica, ya que permite diferenciar entre ndédulos quimicos y solidos, asi como
distinguir los tumores benignos de los malignos. Ademas, proporciona informacién
sobre la vascularidad y elasticidad de una lesién. Esta técnica es especialmente (til
en la etapificacion inicial del cancer de mama, ya que permite evaluar la presencia
de lesiones multifocales o multicéntricas, su extension o afectacion intraductal, asi

como el estado de los ganglios linfaticos en la axila, las regiones supraclavicular e

11
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infraclavicular y la cadena mamaria interna. Su aplicacién puede llevar a ajustes en

el tratamiento en hasta un 28% de los casos.

Resonancia magnética

Es un método complementario a la mastografia y la ecografia, sin reemplazarlas.
No emplea radiacion ionizante y ofrece informacion tanto morfolégica como
funcional mediante la inyeccion intravenosa de un medio de contraste
paramagnético (gadolinio). La resonancia magnética (RM) presenta una
sensibilidad que varia entre el 77% y el 96%, aunque su especificidad es mas baja,
pero mejora al utilizar la evaluacidbn multiparamétrica. La especificidad de este
método aumenta mediante la espectroscopia, que proporciona datos sobre la
composicién quimica del tejido, al medir la colina, un marcador de proliferacién

celular que esté presente y aumenta su concentracion en el cancer de mama.

PET-CT (Tomografia por Emision de Positrones)

Es un método que fusiona la obtencion de imagenes morfologicas (tomografia
computarizada, TC) con funcional (tomografia por emisién de positones, PET),
evaluar permitiendo la actividad glicolitica de las células tumorales. Las directrices
de la National Comprehensive Cancer Network (NCCN) no recomiendan el uso de
PET-TC con 18F-FDG (18 Fluorodeoxiglucosa) para la estadificacién temprana del
cancer de mama, pero si es util para detectar enfermedades ganglionares
regionales o metastasis no previamente identificadas. (5).

Biopsia

Biopsia por aspiracion (citologia)

En la actualidad, su aplicacién ha ido en decremento. Se lleva a cabo mediante
un muestreo percutaneo de lesiones sospechosas, utilizando aguja fina de calibre
22 a 25 G, hoy en dia es util en algunas situaciones especiales, como: tratamiento
de quistes palpables mediante aspiracion, en lesiones quisticas / solidas para
diferenciacion, extraccion de liquido en lesiones con componente quistico y solido
para posteriormente toma de biopsia con aguja gruesa de la porcion solida,

evaluacion de ganglios axilares y supraclaviculares.

12
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Biopsia con aguja de corte (histologica)

Método ideal para diagndstico de las lesiones no palpables; Es un
procedimiento tolerado adecuadamente, ambulatorio, se realiza bajo anestesia local

con minimas complicaciones.

En las lesiones que se categorizan como BI-RADS 4 y 5, ya sean nédulos o
microcalcificaciones, se dispone de la opcion de realizar una biopsia guiada por
ultrasonido o por estereotaxia con sistemas de corte asistido por vacio; siendo este
ultimo esencial en microcalcificaciones. Para corroborar la extraccion correcta de
las microcalcificaciones se lleva a cabo un control mastografico de los fragmentos,
antes del analisis histopatolégico. Cuando no exista correlacion entre el resultado
de patologia de la biopsia con aguja de corte e imagen ,esta indicada la escision
completa, se requiere la realizacion de biopsia quirtrgica con propésito diagnéstico
y terapéutico, la eleccion del tipo de biopsia sera de acuerdo a las caracteristicas
de la lesion, lo anterior se resumen en tabla 2 expuesta por Cardenas-Sanchez et
al (3).

Biopsia abierta (quirdrgica)

Se recomienda la realizacion de una biopsia quirargica con objetivos tanto
diagnoésticos como terapéuticos cuando los resultados histopatolégicos obtenidos
mediante biopsia con aguja de corte o sistema de aspiracién asistida por corte no
coinciden con los hallazgos de imagen, o cuando el estudio histopatolégico sugiere

la necesidad de una escision.

13



Figura 2 Tipos de Biopsias

Tipo de Biopsia

Tipo de Lesion

Calibre de aguja

con guia por estereotaxia o por
ecografia.

biopsia por estereotaxia.

BAAF Quistes. 22-25G
Ganglios axilares.
No se Recomienda en tumor
primario de mama.
Aguja de corte. Lesiones sdlidas. 11y14 G
Corte aspiracion automatica | Calcificaciones sospechosas | 8 a 14 G

Corte aspiracion automatica
con guia por estereotaxia o por
ecografia.

Asimetrias focales y
distorsiones de la arquitectura
solo visibles en tomosintesis

Minimo 8 muestras, el numero
depende del tamafno de la
lesion.

con USG negativo, se sugiere
biopsia con estereotaxia y
tomosintesis integrada.
Lesiones que no pueden ser
biopsiadas de manera
percutanea o biopsias previas
con aguja de corte no
concordantes.

Biopsia quirdrgica.

Consenso Mexicano sobre el Diagnéstico y Tratamiento del cAncer de mama 2023, pag 35
Evaluacion Patoldgica
Tipos Histoldgicos

De acuerdo con la OMS en su ultima edicién sobre la clasificacion de tipos
histolégicos de cancer de mama, se les clasifica en (16):

Carcinomas in situ: Carcinoma ductal in situ (CDIS) son de grado nuclear bajo,
grado nuclear intermedio y grado nuclear alto; y las neoplasias papilares in situ
(CDIS papilar, carcinoma papilar encapsulado, carcinoma papilar solido in situ) (1)
(16).

Carcinomas invasivos: En el carcinoma vascular de mama sin tipo especial,
esto es, ductal y otros patrones especiales. Entre este tipo de carcinomas los
subtipos que lo conforman son: Carcinoma microinvasivo, carcinoma lobulillar
invasivo, carcinoma tubular, carcinoma cribiforme, carcinoma mucinoso,
cistadenocarcinoma mucinoso, carcinoma micropapilar invasivo, carcinoma papilar
invasivo, carcinoma papilar solido invasivo, carcinoma con diferenciacion apocrina,
carcinoma metaplasico (de células fusiformes, escamoso, con diferenciacion
heteréloga, carcinoma adenoescamoso de bajo grado, similar a fiboromatosis de bajo
(NET), carcinoma

14
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neuroendocrino (ECN), tipo de glandula salival (célula acinica, adenoide quistica,
secretora, mucoepidermoide, adenocarcinoma polimorfo) y carcinoma de células
altas con polaridad invertida (1) (16).

Tipos histologicos favorables: Entre los cuales se encuentran el carcinoma
tubular Carcinoma cribiforme, carcinoma mucinoso adenoide quistico, carcinoma
metaplasico de carcinoma adenoescamoso de bajo grado y carcinoma metaplasico

similar a fiboromatosis de bajo grado (16) (17).

Grado Histoldgico
Las variantes histologicas deben graduarse con el esquema de Scarff-Bloom-

Richardson el cual se describe a continuacion (13):

Formacion de tabulos
e Calificacion de 1: el 75 % o mas del tumor compuesto por tabulos.
e Calificacion de 2: del 10 al 75 % del tumor compuesto por tubulos.

e Calificacion de 3: menos de 10 % del tumor compuesto por tibulos.

Grado nuclear
e Calificacion de 1: nucleo pequefio, uniforme, cromatina densa.
e Calificacion de 2: nacleo con moderada variacion en tamafio y forma; puede
observarse nucléolo poco aparente.
e Calificacion de 3: nacleo con marcado incremento en tamafio, forma y

contornos irregulares, dos o mas nucléolos prominentes, cromatina gruesa.

Numero de mitosis
e Calificacion de 1: £ 7 mitosis en 10 Campos Gran Aumento (CGA).
e Calificacion de 2: 8 a 14 mitosis en 10 CGA.

e Calificacion de 3: = 15 mitosis en 10 CGA.

Se deberan reportar por separado los tres parametros mencionados y el
puntaje final para determinar el grado histoldgico. Una puntuacion combinada de 3
a 5 puntos se designa como grado 1; una puntuacion combinada de 6 a 7 puntos es

grado 2; una puntuacién combinada de 8 a 9 puntos es el grado 3.
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Estadificacion

La estadificacion del cancer de mama se realiza de acuerdo con la clasificacion

de la AJCC (American Joint Committee on Cancer) que cuenta para su valoracion

con el clasico TNM, que tiene criterios anatomicos, siendo la T el tamafio del tumor,

la N los ganglios afectados y la M las metéastasis a distancia, lo cual se expone en

la Figura 3 asi como los estadios clinicos en la Figura 4 (13).

Figura 3
Tumor Criterios

TO No hay evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma ductal in situ

T1 Tumor de 2 cms 0 menos en su mayor dimensién

T2 Tumor mayor de 2 cms y menor de 5 cms en su mayor dimension

T3 Tumor mayor de 5 cms en su mayor dimension

T4 Tumor de cualquier dimension con extension directa a pared
torécica o piel

Nodulos

NO No nddulos linfaticos regionales

N1 Ganglios movibles en el lado del tumor a nivel axilar I y Il

N2 Ganglios fijos en el lado del tumor a nivel axilar | y Il

N3 Metéastasis en los ganglios ipsilaterales supra e infraclaviculares a
nivel axilar Il

Metastasis

MO No hay metastasis a distancia

M1 Metastasis a distancia

Estatificacion TNM Obtenida del libro de la AJCC, Cancer Stagin Manual, 2017, pags. 620
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Figura 4

Estadios clinicos
0 Tis
A T1, NO, MO
IB TO, N1, MO, o T1, N1, MO
A TO, N1, MO, o T1, N1, MO o T2, NO, MO
1B T2, N1, MO o T3, NO, MO
A TO, N2, MO, o T1, N2, MO 0 T2, N2, MO o T3, N1-N2, MO
B T4, NO-N1-N2, MO
c Cualquier T, N3, MO
\Y Cualquier T, cualquier N, M1

Estatificacion TNM Obtenida del libro de la AJCC, Cancer Stagin Manual, 2017, pags. 620

Los factores prondsticos mas importantes son, el tamafio tumoral en aquellos

tumores sin afectacién ganglionar y la propia afectacion ganglionar (13).

Actualmente existen tres esquemas para la estatificacion correcta:

Etapa anatomica. Basada exclusivamente en la extensién anatémica de la
enfermedad, se define por las categorias T, Ny M.

Etapa clinica pronostica. En esta ademas del estadio determinado por el T,
Ny M el cual es basado en la exploracién fisica y estudios de imagen, se
incluye tambien el grado tumoral, la presencia de los receptores hormonales
y el receptor de factor de crecimiento epidérmico humano (HER2).

Estadio patolégico pronéstico. Utilizado en pacientes ya sometias a cirugia
para asignar el estadio, especificando si fue tratamiento primario o posterior

a neoadyuvancia.
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Evaluacion patoldgica por inmunohistoquimica

Un componente fundamental en el tratamiento del cancer de mama es el

conocer a cerca de la extension de la enfermedad y sus caracteristicas bioldgicas.

Estos elementos contribuiran en la determinacion del estadio de la
enfermedad, asi como en la estimacion del riesgo de recurrencia y aportan
informacion que predice la respuesta al tratamiento. Estos factores son
determinados mediante el examen del tejido extirpado y son documentados en un

informe escrito de anatomia patoldgica.

A partir del andlisis de perfiles genéticos mediante microarreglos, se logré
identificar distintos subtipos moleculares, conocidos como subgrupos intrinsecos.
Este hallazgo tuvo un impacto significativo en la comprensién de la biologia y la
heterogeneidad del cancer de mama. Entre los primeros subtipos identificados se
encuentran los llamados “luminales”, caracterizados por la expresion de genes
asociados al receptor de estrogeno (RE). Estos, a su vez, se subdividen en Luminal
A, con baja expresion de genes relacionados con la proliferacién celular, y Luminal

B, con una expresion elevada de genes como HER2 o Ki-67. (18) (13).

Los tumores luminales-A, se caracterizan por tener una mayor expresion de
genes denominados “luminales” (como RP y FOXAL), asi como por presentar una
menor cantidad de mutaciones en su genoma. A diferencia de los Luminal B tienen
menor frecuencia de mutacion en TP53 y mayor probabilidad de alteraciones en el
gen PIK3CA (13). Como resultado de esto, las neoplasias luminales-A han
demostrado tener mejor prondstico en comparacion con cualquier otro subtipo

intrinseco (18).

El subtipo HER2- sobre expresado se distingue por una elevada proliferacion
de genes asociados con HER2 y baja expresion tanto de receptores de estrégeno
como de genes luminales. Estos tumores muestran el mayor nimero de mutaciones

en su genoma (72% presentan mutacion de TP53) (13).
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Por ultimo, el subtipo “basaloide” se define por una baja expresién de genes
asociados a HER2 y el receptor de estrégeno, pero presenta una mayor expresion
de proteinas que estimulan la proliferacion como EGFR, asi como citoqueratinas
5/6 y c-KIT17. Ademas, se ha observado una asociacion con pacientes que poseen

una variante patogénica germinal de BRCAL1 (17).

Las investigaciones genéticas muestran que el subtipo basaloide representa
una entidad molecular diferente, con caracteristicas que lo alejan del cancer
mamario clasico y lo asemejan a otro tipo de tumores, como el carcinoma escamoso
de pulmén. Esto indica que es probable que tenga un proceso de carcinogénesis

distinto a otros subtipos de cancer de mama.

“The Cancer Genome Atlas Project” (TCGA), realizo uno de los estudios mas
relevantes jamas realizado en cancer de mama, sobre caracterizacion molecular,
en donde mas de 500 tumores fueron profundamente analizados a nivel de ADN,
ARN vy proteinas (17). Los hallazgos obtenidos del estudio fueron utiles para
identificar la existencia de cuatro entidades en cancer de mama. Investigaciones
posteriores han demostrado que los subgrupos intrinsecos se correlacionan con los

prondésticos y la respuesta a distintos tratamientos sistémicos en diversos contextos.

No obstante, a pesar del consenso sobre la relevancia de su identificacién, su
aplicacion clinica en la préactica estandar sigue siendo limitada debido a los altos
costos y la ausencia de estudios aleatorios y prospectivos que respalden su uso con

esta clasificacion. (13).

Por esta razén se han propuesto definiciones alternativas de estos perfiles
genomicos basadas principalmente inmunohistoquimica. Aunque esta asociacion
es comun y de uso frecuente, no es completamente precisa. Se calcula que casi 1
de cada 3 pacientes tendra discrepancia entre ambas clasificaciones, por lo que no

deben ser considerados equivalentes.
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Marcadores Inmunohistoquimicos

Receptores hormonales: Se trata de receptores ubicados en la superficie celular,
gue se encargan de regular procesos de transcripcion. En la glandula mamaria se
pueden encontrar presentes receptores importantes como el receptor de estrégeno
y el receptor de progesterona. Estos facilitan los procesos de replicacion celular que
en condiciones fisiolégicas ayudan a mantener el equilibrio, pero en procesos
patolégicos favorecen la replicacion descontrolada de células que los sobre

expresan, lo que contribuye al rapido crecimiento tumoral (19).

Los receptores de estrdgeno y progesterona, son proteinas que se encuentran
principalmente en el ndcleo, estos al unirse a las hormonas esteroideas van a
regular el proceso de transcripcion de genes. Existe una relacion importante entre
ambos tipos de receptores ya que los estrégenos al unirse a sus receptores inducen
la sintesis de receptores de progesterona mediante la transcripcion. La presencia
de receptores estrogénicos en el cancer de mama se ve asociado en la mayoria de
los estudios que han sido publicados actualmente, con una mayor supervivencia
libre de enfermedad (SLE), y una mayor supervivencia global (SG). A diferencia que,
con los receptores de progesterona, que por unanimidad se considera su relacién
con mayor supervivencia global, pero existe méas controversia acerca de su

implicacién en la supervivencia libre de la enfermedad.

Her-2: El oncogén Her-2 fue identificado por primera vez en 1984 en tumores
cerebrales de ratas inducidos por agentes carcinégenos. Este gen ha sido clonado
por distintos grupos recibiendo nombres como neu, c-erbB-2, Her-2 o Her-2/neu4.
Se caracteriza por una mutacion en la zona correspondiente al dominio de
transmembrana de la proteina. El Her-2 codifica una proteina que se localiza en la
membrana celular y que tiene la estructura de un receptor de factores de
crecimiento, con la presencia de un dominio extracelular y uno intracelular que
presenta actividad tirosina-quinasa (13). Dos de las principales aplicaciones clinicas
de este oncogén residen en su valor prondstico y su valor predictivo. Una tercera

aplicacion es su funcibn como diana terapéutica para los nuevos tratamientos
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dirigidos a la proteina o a el propio gen Her-2. Su expresion se considera de mal
prondstico, pero ayuda a predecir la respuesta a los tratamientos dirigidos, como el

trastuzumab (20).

Ki-67: Anticuerpo monoclonal que detecta un antigeno nuclear encontrado en
células durante las fases proliferativas del ciclo celular, pero en las células en etapa
de descanso. La proliferacion celular ha sido un factor clave para la clasificacion
tumoral, por lo que lo convierte en un componente importante de los factores
pronoésticos y predictivos. Se incluye dentro del grado histolégico tumoral, tomando
en cuenta las mitosis celulares del tumor. El Ki-67 es utilizado para medir la
proliferacion celular del tumor, mediante técnicas de inmunohistoquimica (13).
Multiples estudios reconocen su valor como factor predictivo, por su utilidad para
medir la respuesta a un determinado tratamiento adyuvante, ademas, sus altos
niveles predicen una mejor respuesta al tratamiento con quimioterapia. En cuanto a
su papel como factor pronostico se dice que altos niveles de Ki-67 se asocian a
mayor probabilidad de recaida de la enfermedad sin importar el grado de la

afectacion axilar.

Subtipos Moleculares

Luminal: Es el subtipo mas comun, representando un 75-80 % de los tumores de
mama. Caracterizado por expresar receptores de estrogeno (RE) y por tener una
elevada expresion de genes que se asocian a las células epiteliales luminales
localizadas en el ducto mamario, tales como la citoqueratina 8 y 18. Dentro de este

grupo se subclasifican dos subtipos con pronéstico diferente (21).

Luminal A: RE (+), RP=20, HER2(-), Ki67<20%. Representan el 50 al 60% de los
tumores luminales. Es considerado el de mejor prondstico, con menos riesgo de
recaida y con mayor indice de supervivencia. Presenta una alta respuesta a la
hormonoterapia sin embargo un beneficio menor a la quimioterapia. Por lo que se
recomienda segun las Guias de ESMO y NCCN utilizar plataformas genéticas para
establecer adecuadamente los pacientes que obtendran un beneficio del
tratamiento quimioterapico adyuvante, esto en funcién del riesgo de progresion. La

recurrencia es mas frecuente a nivel 6seo, presentando menor proporcion recaidas
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a nivel visceral y del sistema nervioso central (SNC). Ademds, en caso de recaida,

se caracterizan por presentar mayor supervivencia (21).

Luminal B: RE (+), RP (+/-), HER2(+/-), Ki67>20%. Este subtipo constituye entre
el 10-20% de los tumores luminales. Caracterizados por una expresion moderada
baja de receptores estrogénicos y una mayor expresion de genes de proliferacion y
ciclo celular. Son el grupo de tumores luminales de peor prondstico. Sin embargo
se benefician de la hormonoterapia y en mayor porcentaje de la quimioterapia en
comparacion con el grupo anterior. La recidiva 6sea es la mas frecuente, pero
presentan mayor tasa de recidivas viscerales. Cuando se presenta recurrencia la

supervivencia es inferior (21).

HER2 positivo: RE (-), RP (-), HER (+). Estos tumores tienen un peor prongstico si
comparamos con los tumores luminales, son blanco de tratamientos dirigidos
antiHER2, que incluye el trastuzumab solo o en combinancion con emtasina (T-
DM1), pertuzumab, y lapatinib y neratinib que son inhibidores de la tirosina quinasa,
entre otros. Estos tumores tinen una buena respuesta a esquemas de
quimioterapia. La enfermedad diseminada es mas habitual a nivel osa, siendo
también mas frecuentes las recurrencias viscerales si comparamos con el grupo
anterior. Ademas, es el grupo que mas frecuentemente tinen afectacion al SNC en

las recurrencias (22).

Triple negativo (CMTN): RE (-), RP (-), HER2 (-). Constituyen el 10-15%. Tienen
la caracterisitica de expresar <1% de RE y RP, el HER2 negativo (0 o 1+ por IHQ;
o IHQ 2+ y negativo por FISH ) en la inmunohistoquimica . Tinene un
comportamiento agresivo con alta probabilidad de recurrencia a distancia (23). Los
afectados suelen ser de un grupo mas joven. Cuando la enfermedad es localizada
la quimioterapia es el Unico tratamiento disponible. Los esquemas de primera
eleccion para enfermedad avanzada son con antraciclinas y taxanos, con excepcion
de las pacientes con mutacién en BRCA, quienes son candidaras al tratamiento
con sales de platino. La adicién de inmunoterapia con atezolizumab al tratamiento
quimioterapico ha aumentado el porcentaje de la respuesta patoldgica completa en

enfermedad avanzada ( estadios localmente avanzados irresecable o metastasico)
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cuya expresion de PD-L1 (ligando 1 de muerte programada) sea =1%, siendo este
la primera linea de tratamiento recientemente aprobado en ficha técnica para estas
pacientes (24) (22).

Firmas Génicas

El cancer de mama es una enfermedad heterogénea que se compone por varios
subtipos con caracteristicas propias tanto clinicas como biolégicas. Es por eso que
el uso de plataformas génicas ha adquirido relevancia y se ha considerado una
herramienta Gtil para poder realizar una correcta estadificacion, definir el pronostico
y tratamiento individualizado del cancer de mama. Los ensayos clinicos
desarrollados para aportar informaciéon en la toma de decisiones terapéuticas en el
cancer de mama con receptores de estrogenos positivos, se basan en los andlisis
cuantitativos de la expresion (ARN) de genes que habitualmente se encuentran en
dicho grupo de tumores. Estos ensayos capturan el «transcriptoma» y tienden a
correlacionarse con otras caracteristicas patoldégicas como el grado y la proliferacién
celular , con esto proporcionan pruebas fuertes y reproducibles a demas de

informacion independiente (25).
Pruebas Genéticas

En la actualidad existen diversos ensayos que agrupan a los tumores de
mama con receptores de estrégenos positivos ,en categorias segun el riesgo de
metéstasis «alto/bajo» o «Luminal A/B», Sin embargo existen diferencias tanto en
su desarrollo como en la validacion técnica, clinica y las firmas moleculares que
forman parte del estandar diagnostico del cancer de mama con expresion de

receptores estrogenicos en estadio 1y 2 (25).
MAMMAPRINT Y BLUEPRINT

El ensayo MammaPrint (MmP) (70 genes) , esta basado en la expresion
génica de microarrays, este es el primer test en revelar la «anatomia genémica» del
cancer de mama y su relacién con la probabilidad de metastasis. Esta conformado
por 2 firmas genéticas, MmP propiamente dicho, de 70 genes y el BluePrint, que

consta de 80 genes. En este ensayo se identificaron 70 genes cuyos patrones de
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expresion aportaron caracteristicas para la distincion de los canceres de mama de
«bajo riesgo» (10% de riesgo de metastasis a los 10 afios sin beneficio de
guimioterapia adyuvante), de los canceres de mama de «alto riesgo» (30% de riesgo
de metastasis a los 10 afio con beneficio de terapia sistémica). Después este
descubrimiento el estudio fue validado por 2 cohortes mas grandes. Este ensayo
genético es el unico aprobado por la FDA para mujeres de todas las edades y ha
sido nuevamente validado en multiples ocasiones en estudios con mas de 13.000
pacientes (25). Esta prueba incluye la firma BluePrint de 80 genes, que ayuda a
realizar una subclasificacion molecular (Luminal, HER2 o Basal) e identificar junto
con MmP las subpoblaciones de las pacientes que tienen una respuesta al

tratamiento distinta a la establecida por los métodos convencionales (25)
TEST ONCOTYPE DX

Oncotype DX fue realizado por la compafiia Genomic Health Inc., quien
actualmente es propiedad de Exact Sciences Corp. Este fue el primer test validado
clinicamente y es considerado como la plataforma con mayor evidencia cientifica.
El test Oncotype DX cuantifica la expresion de 21 genes de los cuales 16 son
tumorales y los otros 5 son generes de referencia, se realiza en muestras de cancer
de mama en etapas tempranas con la técnica de reaccién en cadena de la
polimerasa con transcriptasa inversa en tiempo real (RT PCR). Esta prueba es
realizada en muestras tumorales fijadas en formaldehido e incrustado en parafina.
El resultado de esta prueba se realiza con un algoritmo que calcula un resultado
Recurrence Score (RS), en base a la expresiéon de los 21 genes que se analizan,
con un valor entre 0 y 100. El resultado permite identificar que pacientes necesitan
recibir tratamiento con quimioterapia adyuvante en base a la expresion de HR+ y
HER2- en los tumores . (26) (25).

ENDOPREDICT

Es un perfil de expresién génica de segunda generacion el cual tiene un
disefio que permite determinar el riesgo de recaida en etapas tempranas y
avanzadas, en las pacientes con diagnostico de carcinoma de mama RE+ /HER2-
gue tengan hasta 3 ganglios linfaticos axilares positivos y que hayan sido tratadas
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Gnicamente con terapia endocrina. Esta prueba muestra los niveles de expresion de
ARNmM de 12 genes a través de un proceso de reaccion en cadena de polimerasa
reversa (RT-PCR) cuantitativa en un tejido fijado en formol y con inclusion de
parafina. Con estos genes, la prueba nos aporta un indice molecular (actualmente
denominado indice molecular de 12 genes). La puntuacion tiene un rango de valores
entre 0 y 15, tomando el 5 como el punto de corte que ayuda a discriminar
dicotobmicamente entre bajo y alto riesgo de metastasis a distancia. Ademas, con la
combinacion de la informacion molecular del indice EP y las 2 variables clinico-
patologicas (tamafio del tumor y metastasis en ganglios linfaticos) se elabora un
indice denominado EPCIin, que termina por clasificar a los pacientes en alto o bajo
riesgo de recurrencia de forma mas certera que EP. Aqui el punto de corte se
establece en 3,3, lo que traduce un riesgo de recaida a 10 afios del 10% (EPCIlin de
bajo riesgo < 3,3; EPCIlin de alto riesgo = 3,3). El indice EPClin demostrd su
beneficio en la prediccién del riesgo de recaida temprana y tardia de la enfermedad,
por lo que se emplea en clinica con la intenciébn de ofrecer el tratamiento
quimioterapico adyuvante solo a las pacientes con un riesgo alto de recidiva

asociado segun el resultado (26) (25).
TEST PROSIGNA

También denominado “La prueba PAM50”, es un test que realiza un algoritmo
a través de la integracién de datos gendémicos que estan basados en el subtipo
intrinseco del tumor (los 50 genes anteriormente descritos) y datos clinicos que
incluyen: el tamafo, la afectacion ganglionar y la proliferacion celular. Este
algoritmo, proporciona el subtipo intrinseco pero también indica un indice de
recurrencia (Risk of Recurrence) score, utilizando un valor que va de 0 a 100, y
asigna una categoria de riesgo: riesgo bajo, riesgo intermedio o riesgo alto, que se
va ver relacionado con la probabilidad del riesgo de recurrencia a distancia en los

préximos 10 afios (25).
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JUSTIFICACION

El cancer de mama es uno de los tumores ginecoldgicos mas frecuentes en la
poblacion mexicana, siendo la incidencia durante el 2020 registrada por el INEGI en
2023 de 23 790 casos nuevos de cancer de mama en el afio. Tan solo en el estado
de Chihuahua esta registrada una incidencia de 59.42-80.34%, razon por la cual es
importante realizar un abordaje adecuado en las pacientes con diagnostico
histopatologico confirmado en nuestro sector salud con la finalidad de personalizar
el tratamiento para cada paciente, optimizando las posibilidades de éxito del
tratamiento y mejorando los resultados a largo plazo.

Actualmente se ha incorporado la utilizaciéon de biomarcadores en la practica
clinica que ha venido a generar un impacto positivo en la toma de decisiones
respecto a tratamiento, contando con marcadores prondsticos y predictivos de
respuesta, desde los clasicos detectados por inmunohistoquimicos (receptores de
estrogenos, progesterona, HER2 y Ki67) hasta los mas actuales en desarrollo
basados principalmente en expresiéon genética (BRCA, PI3K) y del sistema inmune
(PD-L1, TILS), estos biomarcadores son fundamentales para la clasificacion de la
enfermedad y la eleccidn de los tratamientos para beneficio en el prondéstico y riesgo
de recurrencia de la enfermedad.

En el presente trabajo se analiza el porcentaje de pacientes que cuentan con
diagndstico de cancer de mama por reporte histopatolégico y que cuentan con
reporte de inmunohistoquimica, importante para definir el comportamiento del tumor
en cuanto a la sensibilidad a quimioterapia ademas de la intencion de esta, sea
neoadyuvancia o adyuvancia para disminuir el riesgo de recidiva, persistencia o
progresion de la enfermedad.

Los datos recabados durante el presente estudio mostraran el tipo molecular
mas frecuente mediante inmunohistoquimica en el hospital durante el periodo
establecido de tiempo y el adecuado protocolo oncolégico que incluye ademas de
la estadificacion y el grado histologico, los marcadores inmunohistoquimicos que

llevaran a un tratamiento correcto y mejor prondéstico de la enfermedad.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La clasificacion histolégica del cancer de mama esta basada principalmente en la
morfologia. El carcinoma ductal representa la variante mas coman en 70-80% de
los casos, lo que supone su mayor mortalidad. Aun cuando los tumores tengan un
perfil clinico, histopatolégico o por estadios, pueden tener diferencias en las
respuestas, tanto en la conducta clinica a seguir y el prondstico de la enfermedad,

gue son debidas a factores moleculares.

El cancer de mama representa una enfermedad heterogénea que obtiene su
diagndstico histolégico por extraccion de tejido tumoral mediante biopsia y este se
estudia actualmente con perfiles de expresion génica que permite cambiar la forma
de clasificar el cancer de mama. Sin embargo, no es factible en la clinica obtener
informacion de la matriz genémica por lo que se utiliza un panel de biomarcadodes
por inmunohistoquimica que permiten categorizar a los carcinomas en subtipos
equivalentes a los intrinsecos, siendo una alternativa valida frente a los

microarreglos gendmicos los cuales son costosos.

En el hospital HGO 15, del estado de Chihuahua se cuenta con la
disponibilidad de dichos estudios, que permiten complementar y categorizar a los
tumores diagnosticados histopatolégicamente con la finalidad de definir el
tratamiento y el prondstico de la enfermedad, sin embargo a pesar del acceso a
ellos existe evidencia que durante la protocolizacion de estas pacientes no se
cuenta con el resultado en el expediente clinico, por diversos factores como el
retraso en la expedicion de resultado por el patdélogo lo que evidencia la
infraclasificacion de subtipos moleculares por inmunohistoquimica, por lo que en el

presente estudio se contestara la siguiente pregunta:
¢, Cual es la frecuencia del uso de marcadores de inmunohistoquimica en pacientes

con diagnéstico de cancer de mama atendidas en el Hospital de Gineco-Obstétrica
No. 15?
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OBJETIVOS
General
Determinar la frecuencia del uso de marcadores de inmunohistoquimica en
pacientes con diagndéstico de Cancer de mama atendidas en el Hospital de Gineco-
Obstetricia No. 15. (HGO No. 15).

Especificos

e Identificar el tipo molecular mas frecuente reportado por medio de la
inmunohistoquimica en las pacientes con diagnostico de Cancer de mama
atendidas en el Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15.

e Identificar la etapa clinica mas frecuente del cancer de mama en pacientes
atendidas en el Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15.

e Establecer la relacion entre los resultados de inmunohistoquimica y la etapa
clinica de las pacientes diagnosticadas con cancer de mama atendidas en el
Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15.

HIPOTESIS
Hipdtesis de investigacion
La proporcion de pacientes diagnosticadas con cancer de mama durante el
periodo comprendido entre el 1 de enero de 2022 y el 30 de junio de 2024, que
cuentan con un reporte de inmunohistoquimica en el Hospital de Gineco-Obstetricia
No. 15 es inferior al 80%.

Hipotesis nula

La proporcion de pacientes diagnosticadas con cancer de mama durante el
periodo comprendido entre el 1 de enero de 2022 y el 30 de junio de 2024, que
cuentan con un reporte de inmunohistoquimica en el Hospital de Gineco-Obstetricia

No. 15 es mayor o igual 80% y se realizan igualmente en todas las pacientes.
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MATERIALES Y METODOS
Diseno de Estudio:

Estudio observacional, transversal, descriptivo, retrospectivo.

Universo de Estudio:

Pacientes de 35 a 75 afios de edad con diagndstico de cancer de mama y reporte
histopatoldgico positivo, hospitalizadas en el periodo 1 de enero del 2022 al 30 de
junio del 2024.

Lugar:
Hospital en el Hospital de Gineco-Obstetricia No.15 del Instituto Mexicano del

Seguro Social

Periodo:
Del 1 de enero del 2022 al 30 de junio del 2024.

Tamano de la muestra y muestreo:
Se realizé un muestreo probabilistico estratificado y para el calculo del tamafio
minimo de muestra por medio de revision de historias clinicas de pacientes
atendidas durante el 1 de enero del 2022 al 30 de junio del 2024 en el Hospital de
Gineco-Obstetricia No.15; con lo cual se elaborara una base de datos en el
programa operativo Excel con recoleccion del reporte histopatologico de cancer de
mama y reporte inmunohistoquimico.

Se utiliza la férmula para estimar a una proporcion de poblacién finita, con un
nivel de confianza del 95% y un margen de error del 5 % tomada como base de la
revision de expedientes clinicos de pacientes con diagndstico establecido de cancer

de mama; calculandose en base de la siguiente férmula.

Tomandose en cuenta la ecuacion:

N-Zz-p-(l p)
(B*- (N -1))+2%-p-(1-p)

n =
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Donde:
N es el tamafio de la poblacion (492).

Z es el valor de Z para el nivel de confianza (para un 95%, Z=1.96).

p es la proporcion esperada (80%, o p=0.80).
E es el margen de error (5%, o E=0.05)
N es el tamafio de la muestra ajustado para la poblacién finita.

492 -1.96%-0.80 - (1 — 0.80)

n—=

(0.052 - (492 — 1)) + 1.962 - 0.80 - (1

Obteniendo una n= 164 pacientes

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de Inclusion
e Pacientes en edad entre 35-75 afos

e Con expediente clinico completo

e Con registro de solicitud de estudio de inmunohistoquimica

Criterios de Exclusion
e Pacientes tratadas en otra unidad médica
Criterios de Eliminacién

e No aplica por ser un estudio de tipo transversal

VARIABLES

Definicidon de variables

Reporte inmunohistoquimica: Presencia de reporte de resultados de la

inmunohistoquimica antes del inicio del tratamiento

Etapa Clinica: De acuerdo con el TNM la estadificacion del cancer de mama

0.80)
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Receptores Estrégeno: Proteinas localizadas principalmente en el nucleo, que al

unirse a las hormonas esteroideas regulan la transcripcion de genes.

Receptores Progesterona: Proteinas localizadas principalmente en el ndcleo, que

al unirse a las hormonas esteroideas regulan la transcripcion de genes.

HER2: Producto de un protooncogen especifico, un gen que tiene el potencial de

producir cancer.

Ki67: Anticuerpo monoclonal que identifica un antigeno nuclear que se encuentra

en células en las fases proliferativas del ciclo celular.

Operacionalizacioén de variables

Variable Definicion Tipo Escala Indicador
Reporte Presencia de reporte de | Cualitativa | Nominal | 1.Si
Inmunohistoqui | resultados de la 2 No
micos inmunohistoquimica antes '
del inicio del tratamiento
Etapa Clinica De acuerdo con el TNM la | Cualitativa | Ordinal EC0=0
estadificacion del cancer ECIA=1
de mama ECIB=2
EC IIA=3
EC lIB=4
EC IlIA =5
EC llIB=6
EC IlIC=7
ECIV=8
Receptores Proteinas localizadas | Cualitativa | Nominal | 1.Positivo
Estrégeno pr/mmpalmente en el 2 Negativo
nucleo, que al unirse a las
hormonas esteroideas
regulan la transcripcion de
genes.
Receptores Proteinas localizadas | Cualitativa Ordinal 1.Negativo
Progesterona principalmente en el ndcleo,

que al unirse a las hormonas
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esteroideas  regulan la 2.Positivo

transcripcion de genes. Mas Del
20%
3.Positivo
Menos Del
20%

HER2 Producto de un | Cualitativa | Nominal | 1.Positivo
protooncogen especifico, un i
gen que tiene el potencial de 2.Negativo
producir cancer.

Ki67 Anticuerpo monoclonal que Cualitativa Nominal | 1.Negativo
se encuentra en células en 2.No
las fases proliferativas del reportado
ciclo celular. -

3.Positivo

mas de 20%

4.Positivo

menos  del

20%
TERCERAS VARIABLES

Variable Definicion Tipo Escala Indicador

Edad Afios cumplidos al momento | Cuantitativo Discontin | Afios
de la realizacién de la cirugia ua
por el cadncer de mama.

indice de masa Medida que se utiliza para | Cuantitativo Continua | IMC = peso

corporal evaluar el peso corporal de (kg)/ [estatura
una persona en relacién con (m)2]
su altura al momento de la
cirugia por el cancer de
mama.

Tabaquismo Antecedente de la Adiccion o | Cualitativa Nominal 1.Si
dependencia al tabaco,

. . 2.No
registrado en el expediente
clinico.

Lactancia Materna Antecedentes de haber dado Cualitativa Nominal 1. Si

sen materno en alguno de los 2. No

embarazos previos,
registrado en el expediente
clinico.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO
Estudio observacional, transversal, retrospectivo, que se realizard en el Hospital de

Gineco

-Obstetricia No.15 en Chihuahua, Chihuahua mediante la obtencion de datos de
expedientes clinicos de derechohabientes que cumplan con la definicién
operacional de diagnéstico de cancer de mama con presencia de biomarcadores
especificos en el periodo comprendido del 1 de enero del 2022 al 30 de junio del
2024.

Posterior a la revision y aceptacion por parte del Comité de Etica se solicitara
el registro de todas las pacientes que han sido operadas por cancer de mama
durante el periodo de estudio sefialado. Este estudio se iniciara desde el momento
en que el comité de investigacion y ética apruebe el protocolo de investigacion y

tres meses posterior a la aceptacion de este.

Los casos seran separados por afio y por mes, seleccionando las pacientes
gue seran incluidas en el estudio. Se solicitara el expediente clinico y se verificara

gue cumplan con los criterios de inclusién y exclusién sefialados en el estudio.

Posteriormente se revisara el expediente clinico, se identificara la edad que
tenia la paciente al momento de la cirugia, en el apartado de antecedentes
personales patoldgicos se identificara si tiene habito de tabaquismo, en el apartado
de antecedente gineco obstétricos si hay antecedente previo de lactancia materna.
En el apartado de indice de masa corporal, etapa clinica, marcadores de
inmunohistoquimica, reporte de patologia.

ANALISIS ESTADISTICO
Los datos seran capturados en formato Excel, se utilizara el software estadistico
EPIINFO ver 7.2.60 y MINITAB ver 21.

Se realizard un andlisis univariado, utilizando medidas de frecuencias
absolutas y relativas para las variables cualitativas; medidas de tendencia central y
de medidas de dispersion para las variables cuantitativas.
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Para analizar la relacién entre los resultados inmunohistoquimicos y es estadio
clinico, se utilizara X? con valor de p < 0.05 para establecer diferencia

estadisticamente significativa.

Los datos seran presentados en tablas y graficas de barras e histogramas.

ASPECTOS ETICOS
Este trabajo se apegara a las normas éticas y reglamentos institucionales, con el
reglamento de la Ley general de salud en materia de investigacion de seres
humanos y con la declaracién de Helsinki de 1975 y enmiendas posteriores.

Siguiendo el articulo quinto de la Ley General de salud en la reforma del 02 de
abril del 2014, esta investigacion contribuye al conocimiento de los procesos
biolégicos y tecnoldgicos en los seres humanos, al conocimiento de los vinculos
entre las causas de enfermedad, la practica médica y la estructura social, a la
prevencion y control de problemas de salud que se consideran prioritarios para la
poblacién. Serd sometido a una comision de ética, ya que, aunque no se interviene

directamente en seres humanos, se interviene aspectos de su atencion médica.
Esta investigacion se desarrollara conforme las siguientes bases:

1. Se adapta a los principios basicos de la investigacion y la ética que
justifica la investigacibn médica con una posible contribucion a la solucion del

problema a investigar.
2. Es el método mas idoneo para la investigacion en este tema.

3. Existe la seguridad de que no se expone a riesgos ni dafios a los

pacientes de la institucidén en la cual se llevara a cabo este protocolo.

4. Se cuenta con la aprobacion del comité de ética local antes de interferir

en el entorno hospitalario.

5. Cuenta con el consentimiento informado del sujeto en quien se
realizara la investigacion, o de su representante legal, en el caso de incapacidad
legal de aquel, en los términos de lo dispuesto por el reglamento y demas

disposiciones juridicas aplicables.
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6. La investigacién es realizada por profesionales de salud en una
institucion médica que actuen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias

competentes.

7. Cuenta con el dictamen favorable de los comités de investigacion, de
ética de la investigacion y bioseguridad, en los casos que corresponda a cada uno
de ellos, de conformidad con lo dispuesto en el presente reglamento y demas

disposiciones juridicas aplicables.

8. Debe ser suspendida la investigacién de inmediato por el investigador
principal, en el caso de sobrevenir el riesgo de lesiones graves, discapacidad o

muerte del sujeto en quien se realice la investigacion, asi cuando este lo solicite.

9. Es responsabilidad de la institucion de atencion a la salud en la que se
realice la investigacion proporcionar atencion medica al sujeto de investigacion que
sufra algun dafio, si estuviere relacionado directamente con la investigacion, sin

perjuicio de la indemnizacién que legalmente corresponda.

Toda informacion obtenida sera protegida, utilizando para la identificacion de
los sujetos Unicamente las iniciales de sus nombres y apellidos, los resultados seran
utilizados cuando se requieran y cuando sea necesario. Esta investigacion se
clasifica como sin riesgo, de acuerdo con el articulo 17 del Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, éste tipo de estudios
sin riesgo se definen como estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realizan
ninguna intervencién o modificacion intencionada en las variables fisiolégicas,
psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los queso
consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en

los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

Este estudio cumplird con lo establecido en la declaracion de Helsinki de la
AMM principios éticos para las investigaciones médicas en los seres humanos, de
la 642 asamblea fortaleza, Brasil, octubre 2013, se solicitara una carta de excepcion

de consentimiento informado. En el presente estudio no existen riesgos, ni
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beneficios econdmicos o de tratamiento para la participacion, antes o después del

estudio. Los resultados de este estudio ayudan para obtener informacion.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
Se utilizaran los recursos propios designados por el Instituto Mexicano del Seguro
Social para la atencién médica de los derechohabientes y por parte del investigador

los insumos como: hojas de maquina, impresiones, programa estadistico.

Actualmente en el Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15 “Licenciado Ignacio
Garcia Téllez” de Chihuahua, no cuenta datos sobre la prevalencia del reporte de
inmunohistoquimica en pacientes con diagndsticos de cancer de mama que son
tratadas en esta unidad, por lo que conocerla daria lugar a un beneficio en el
prondstico de la enfermedad y la disminucion de recurrencia como la disminucion

de costos operativos que conlleva la persistencia o progresion de dicha patologia.

Material Contenido Cantidad Precio Total
Unitario
Plumas para 3 50 13 $650
escribir
Hojas blancas 500 20 90 $1,800
Impresion de datos 600 1.50 $1,500

obtenidos de las
hojas de captura de
datos en
expedientes

TOTAL $3,950

Infraestructura y participantes

El presente estudio se realizara en las areas de trabajo brindadas por el Hospital de
Gineco-Obstetricia N0.15 en Chihuahua, Chihuahua, con apoyo de los médicos

gineco obstetras adscritos, personal de enfermeria y asistencia médica, asi como el
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permiso del personal directivo, bajo la asesoria de la Dra. Diana Patricia Gonzélez

Pifidbn como asesor clinico y metodoldgico el Dr. José Julian Arrieta Ornelas.
Recursos humanos

Tesista.

Dra. Georgina Zebadua Rubin

Director de tesis.

Dra. Diana Patricia Gonzalez Pifién

Co-Director de tesis.

Dr. José Julidn Arrieta Ornelas

Recursos fisicos

¢ Distintos espacios fisicos del Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15 “Lic. Ignacio
Garcia Téllez” Chihuahua, Chihuahua.

e Expediente clinico del Hospital de Gineco-Obstetricia No. 15 “Lic. Ignacio Garcia
Téllez” Chihuahua, Chihuahua.

Recursos financieros:

e Propios de los investigadores, no cuenta con financiamiento externo, y seran

a cargo de la Tesista Dra. Georgina Rebeca Zebadua Rubin.
Factibilidad:
- El proyecto es viable porque se puede investigar sobre la frecuencia del uso
de marcadores de inmunohistoquimica en pacientes con diagndéstico de
cancer de mamas atendidas HGO 15

- Se cuenta con pacientes candidatos para su inclusion en la investigacion.

- El proyecto es factible desde el punto de vista ético, clinico y metodolégico.
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Por otro lado, no se alteraran ni se modificaran las politicas de salud o de
atencion institucional, asi mismo se solicitara de la aprobacién de las
autoridades del HGO 15.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Titulo: Frecuencia del uso de marcadores de inmunohistoquimica en pacientes con

diagndstico de cancer de mama atendidas en el HGO 15”

Mes/ Actividad

Septiembre
2024
Octubre
2024
Noviembre
2024
Diciembre
2024
Enero 2025
Febrero
2025

Inicio de

anteproyecto
12 revision
Correccion final

Entrega al comité
de investigacion
local

Entrega de
correcciones

Inicio real del
estudio

Recoleccion de
datos

Captura de datos

Andlisis de datos

Resultados
preliminares

Conclusiones y
recomendaciones

Informe final

Presentaciéon en
eventos
académicos
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RESULTADOS

El presente estudio tiene como objetivo identificar la frecuencia del uso de
marcadores de inmunohistoquimica en pacientes con diagnéstico de cancer de
mamas atendidas HGO 15. Se incluyeron 198 pacientes, la edad promedio fue de
55.87 + 11.62 afos, mientras que el indice de masa corporal (IMC) tuvo un promedio
de 29.05 = 5.1, indicando un predominio de sobrepeso en el grupo. En relacion con
la lactancia materna, el 81% (n=161) de los participantes reporté haberla practicado,
mientras que el 19% (n=37) no lo hizo. Respecto al tabaquismo, el 24% (n=47) de
los sujetos indicé ser fumador, y el 76% (n=151) negd dicho habito. También se

evaluaron el indice de masa corporal, tabaquismo y lactancia materna. Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion estudiada

Variables Valor
Edad en afios (media £ DE) 55.87+11.62.
indice de masa corporal (media + DE) 29.051+5.1

Lactancia materna

Si, N (%) 161(81)
No, N (%) 37 (19)
Tabaquismo

Si, N (%) 47 (24)
No, N (%) 151 (76)

En la distribucion por etapa clinica se concentré principalmente en las etapas
EC A (33%, n=65), EC IlIA (25%, n=49) y EC IA (16%, n=33), mientras que las
etapas EC 0, EC llIC y EC IV representaron menos del 1% cada una. En cuanto al
tipo histolégico, predominé el carcinoma ductal (CD) con un 87.88% (n=174),
seguido por el carcinoma lobulillar (CL) con un 8.08% (n=16), mientras que los tipos
mucinoso, papilar y metaplasico representaron menos del 3% cada uno. Tabla 2.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas de la poblacion estudiada

Variables Valor
Etapa clinica
EC 0, N (%) 1 (0.5)
EC IA, N (%) 33 (16)
EC IB, N (%) 11 (6)
EC IIA, N (%) 65 (33)
EC 1IB, N (%) 22(11)
EC lIIA, N (%) 49 (25)
EC 1B, N (%) 12 (6)
EC lIIC, N (%) 4 (2)
EC IV, N (%) 1 (0.5)
Tipo histolégico
CL, N (%) 16 (8.08)
CD, N (%) 174(87.88)
MUCINOSO, N (%) 5(2.53)
PAPILAR, N (%) 1(0.51)
METAPLASICO, N (%) 2(1.01)
Estudio de Inmunohistoquimica
SI, N (%) 140(70.61)
NO, N (%) 58 (29.29
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La frecuencia de la realizacion de un estudio de inmunohistoquimica muestra
que al 70.71% de los casos (140) se les realizo el estudio, mientras que el 29.29%

restante (58) no lo tuvo o no se registré en su expediente.

La edad promedio de los pacientes a los que se les realizO el reporte
inmunohistoquimico fue de 55.87+11.62. Por otro lado, aquellos a quienes no se les
realizé el reporte inmunohistoquimico tuvieron una edad promedio de 58+11.42. El
valor t de -1.46, con un valor p de 0.1471, lo que indica que no existen diferencias
estadisticamente significativas en la edad promedio entre los grupos de pacientes

con y sin reporte inmunohistoquimico. Grafica 1.

Gréfica 1. Distribucion de edad de acuerdo a larealizacion del reporte
Inmunohistoquimica

90
p=0.1471

807

70

60

Edad

50

304

T
Se realizd Mo se realizd

Repote de inmunohistoquimica

En el grupo de pacientes con reporte de inmunohistoquimica, el 26% de los
eran fumadores, mientras que el 74% no lo eran. Por otro lado, en el grupo de

pacientes sin reporte, el 19% eran fumadores y el 81% no lo eran.
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El andlisis estadistico mediante la prueba de X?=6.924 y p= 0.4368, indicando

gque no se encontr6 una asociacion estadisticamente significativa entre el

tabaquismo y la presencia de reporte de inmunohistoquimica. Tabla 3, Grafica 2.

Tabla 3. Distribucion de pacientes de acuerdo con la realizacion de reporte
Inmunohistoquimicay tabaquismo

Reporte de Inmunohistoquimica | Prueba de Hipotesis'y
Tabaquismo valor de p
Si No
Positivo, N (%) | 36 (26) 11(19)
?')/iga“"o' N1 104 (74) 47(81) X2= 6.924 y p= 0.4368
Total, N (%) 140(100) 58(100)

Gréafica 2. Distribucion de pacientes de acuerdo con larealizacién de reporte
Inmunohistoquimicay tabaquismo
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Entre los pacientes a los que se les realiz6 el estudio de inmunohistoquimica,
el 80% tenia antecedente de haber dado lactancia materna, mientras que el 20%
no. En el grupo de pacientes sin estudio, el 84% otorgo lactancia materna y el 16%
no. El andlisis estadistico mediante la prueba de X?=0.5396 y una p= 0.4626,
indicando que no hay diferencia estadisticamente significativa entre la lactancia

materna y el reporte. Tabla 4, Grafica 3.

Tabla 4. Distribucion de pacientes de acuerdo con la realizacién de reporte
Inmunohistoquimica y antecedente de lactancia materna

Reporte de Prueba de Hipotesis y
Lactancia Inmunohistoquimica valor de p
materna
Si No
Positivo, N (%) 112(80) 49(84)
Negativo, N (%) 28 (20) 9(16) X*=0.5396
egativo, 0

J p=0.4626

Total, N (%) 140(100) 58(100)

Gréfica 3. Distribucion de pacientes de acuerdo con larealizaciéon de reporte
Inmunohistoquimicay antecedente de lactancia materna

100% p=0.4626 Lactancia Materna m Positivo ® Negativo
90% 80% 84%
80%
70%
60%
50%

Porcentaje

40%

30%
20%
20% 16%

0%

Con Reporte de Inmunohistoquimica Sin Reporte de Inmunohistoquimica
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De acuerdo con el IMC muestra que la mayoria de los pacientes se encuentran en
las categorias de sobrepeso, con un 55% en el grupo con reporte y un 50% en el
grupo sin reporte. Los porcentajes de obesidad en sus diferentes grados fueron
similares entre ambos grupos, mientras que los casos con bajo peso se observaron
Gnicamente en el grupo con reporte (1%). Con X?=2.1141 y una p=0.8331, indicando

que no existe diferencia estadisticamente significativa entre el IMC y la realizacién

del reporte inmunohistoquimico. Tabla 5, Grafica 4.

Tabla 5. Distribucion de pacientes de acuerdo con la realizacién de reporte

Inmunohistoquimica e IMC

Reporte de Inmunohistoquimica| Prueba de
Grupo de IMC Hipotesis y
Si No valor de p
Bajo peso, N (%) 2(2) 0(0)
Normal, N (%) 25(18) 11(19)
Sobre peso, N (%) 76(55) 29(50)

, X?=2.1141
Obesidad I, N (%) 2(19) 15(26) 0=0.8331
Obesidad I, N (%) 6(4) 2(3)

Obesidad I, N (%) 4(3) 1(2)
Total, N (%) 140(100) 58(100)
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Gréfica 4. Distribucion de pacientes de acuerdo con la realizacion de reporte
Inmunohistoquimica e IMC

mBajo Peso mNormal m Sobre Peso m Obesidad | mObesidad Il m Obesidad I
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90% p208331
80%
70%

.% 60% 55%
= 50%
o 50%
o
g 40%
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20% 18% 19% 19%
10% 1% 4% 30, 0% 3% 20
Con Reporte de Inmunohistoquimica Sin Reporte de Inmunohistoquimica

La distribucibn de pacientes segun la realizacion del reporte
inmunohistoquimico y el tipo histolégico muestra que el carcinoma ductal (CD) fue
el mas frecuente en ambos grupos, representando el 88% de los casos con reporte
positivo y el 86% de los casos sin reporte. Otros tipos histologicos, como el
carcinoma lobulillar (CL) y el mucinoso, tuvieron una menor representacion,
mientras que el carcinoma papilar y el metaplasico fueron menos comunes, con
casos aislados. La prueba de X?= 5.506 y p= 0.2392, indicando que no existe una
asociacion estadisticamente significativa entre el tipo histolégico y la realizacion del

reporte inmunohistoquimico. Tabla 6, Grafica 5.
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Tabla 6. Distribucion de pacientes de acuerdo con la realizacion de reporte

Inmunohistoquimicay el Tipo Histolégico

Prueba de
Reporte de Inmunohistoquimica| Hipotesis y
Tipo Histolégico valor de p
Si No
CL, N (%) 11(8) 5(9)
CD, N (%) 124 (88) 50(86)
X?=5.506 y
[
MUCINOSO, N (%) 4(3) 1(2) 0= 0.2392
PAPILAR, N (%) 1(1) 0(0)
METAPLASICO, N (%) 0(0) 2(3)
Total, N (%) 140(100) 58(100)

Grafica 5. Distribucion de pacientes de acuerdo con larealizacién de reporte

Porcentaje
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La distribucion de pacientes segun la realizacion del reporte
inmunohistoquimico y la etapa clinica muestra que las etapas mas frecuentes fueron
EC IIAy EC llIA, representando el 35% y el 26% de los casos con reporte positivo,
y el 28% y el 21% de los casos con reporte negativo, respectivamente. Las etapas
menos comunes incluyeron EC 0 y EC IV, presentes Unicamente en casos con
reporte positivo. El X?= 4.9425 y una p=0.7637, lo que indica que no existe una
asociacion estadisticamente significativa entre la etapa clinica y la realizacion del
reporte inmunohistoquimico. Tabla 7, Grafica 6.

Tabla 7. Distribucion de pacientes de acuerdo con larealizacion de reporte
Inmunohistoquimicay la Etapa Clinica

Reporte de Inmunohistoquimica| Pruebade
Etapa Clinica Hipotesis y
Si No valor de p
EC O, N (%) 1(1) 0(0)
EC IA, N (%) 20(14) 13(22)
EC IB, N (%) 7(5) A(7)
EC IIA, N (%) 49(35) 16(28)
EC 1B, N (%) 15(11) 7(12)
X?=4.9425
EC IIIA, N (%) 37(26) 12(21) p=0.7637
EC 1B, N (%) 7(5) 5(9)
EC HlIC, N (%) 3(2) 1(1)
EC IV, N (%) 1(1) 0(0)
Total, N (%) 140(100) 58(100)
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Gréfica 6. Distribucion de pacientes de acuerdo con larealizacion de reporte
Inmunohistoquimicay la etapa clinica
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Los resultados del reporte inmunohistoquimico muestran que el receptor de

estrogenos fue positivo en el 78% de los casos y negativo en el 22%. Para el

receptor de progesterona, el 22% presento niveles mayores al 20%, mientras que

el 50% tuvo niveles menores al 20% en los casos positivos, comparado con el 28%

en los casos negativos. En cuanto a HERZ2, el 15% de los casos fueron positivos y

el 85% negativos. Para Kl67, el 7% mostro niveles mayores al 20% y el 6% menor

al 20% en los casos positivos; sin embargo, el 72% no reporto resultados, el 10%

no se realizd, y el 4% no fue reportado. Estos datos destacan la variabilidad en la

expresion de biomarcadores en los pacientes. Tabla 8, Grafica 7.
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Tabla 8. Resultados del reporte Inmunohistoquimica

Reporte Inmunohistoquimica Resultado
i Positivo 109 (78)
Receptor de estrogenos, N (%) )
Negativo 31 (22)

Receptor de progesterona, N (%)

Mas del 20% 31(22)
Menos del 20% 70(50)

HER2, N (%)

Positivo 21(15)
Negativo 119(85)

KI67, N (%)

Mas del 20% 10(7)
Menos del 20%  9(6)
Negativo 14(10)
No se realiz6 6(4)
No reportado  101(72)
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Gréfica 7. Resultados del reporte Inmunohistoquimica
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La distribucién de los tipos moleculares muestra que el subtipo més frecuente
fue Luminal A, presente en el 50% de los casos, seguido por Luminal B (17%) y
Triple Negativo (15%). Los subtipos Luminal B HER2+ y HER2 puro representaron
el 11% y el 7% de los casos, respectivamente. Estos resultados reflejan una

predominancia de los tipos moleculares relacionados con la expresion hormonal.

Tabla 9 y Grafica 8.
Tabla 9. Tipos moleculares
Tipos Moleculares Valor
HER 2 PURO, N (%) 8 (7)
LUMINAL A, N (%) 70(50)
LUMINAL B, N (%) 24(17)
LUMINAL B HER 2 +, N (%) 16(11)
TRIPLE NEGATIVO, N (%) 22(15)
Total, N (%) 140(100)
Gréfica 8. Tipos moleculares
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DISCUSION

El cancer de mama es el segundo tumor maligno mas frecuente a nivel mundial
tras el cancer de pulmén, constituyendo la principal causa de muerte por cancer en
mujeres (6) . Actualmente representa un reto para el personal de salud por su
diversidad genética, sin embargo gracias a la implementacién de diversos test de
firmas genéticas se ha podido optimizar el tratamiento especializado de acuerdo a
las caracteristicas de cada tumor (25), estos pueden ser de dificil acceso para las
pacientes, es por eso que en el ambito hospitalario es comun utilizar la
inmunohistoquimica que consiste en el estudio de receptores hormonales (
progesterona y estrogenos), genes ( HER2) y anticuerpos monoclonales los cuales
contribuyen a la determinacion del estadio de la enfermedad, ayudan en la
estimacion del riesgo de que el cancer recidive y aportan informacion que predice

la respuesta al tratamiento.

Los resultados del presente estudio muestran que la mayoria de las pacientes con
diagndstico de cancer de mama atendidas en el Hospital de Gineco-Obstetricia No.
15 fueron sometidas a estudios de inmunohistoquimica, con una frecuencia del
70,71%. Este hallazgo resalta la importancia del uso de estos marcadores en la
caracterizacion molecular del cancer de mama, dado su papel critico en la
orientacién del tratamiento y prevision de los pacientes, actualmente siendo un pilar
en la toma de decisiones (4). Sin embargo, el hecho de que un 29.29% de los casos
no contaran con estos estudios evidencia una oportunidad de mejora en la
sistematizacién y registro de los biomarcadores antes mencionados en el
expediente clinico con la finalidad de obtener una correcta estadificacion y registro

de subtipos moleculares y optimizar el tratamiento personalizado.

Al analizar las caracteristicas demograficas, no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre la edad promedio de los grupos con y sin
reporte de inmunohistoquimica (p=0.1471). Este resultado sugiere que la realizacion
del estudio no estuvo influenciada por la edad, lo cual coincide con la literatura que
sefiala la utilidad de la inmunohistoquimica en pacientes de distinto grupo de edad
sin que esta sea una limitante para su estudio, (Lopez et. al., 2021) (13)
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En relacién con los factores de riesgo analizados, como el tabaquismo y la
lactancia materna, tampoco se obtiene una asociacion estadisticamente
significativa con la realizacion de estudios de inmunohistoquimica (p=0.4368
yp=0.4626, respectivamente). Esto indica que la decision de realizar el informe no
estuvo condicionada por estos antecedentes, lo cual es congruente con su
aplicacion basada en caracteristicas clinicas y patolégicas especificas mas que en

factores de estilo de vida. (3)

En cuanto a los tipos histologicos, el carcinoma ductal infiltrante fue el méas
frecuente, con una proporcion superior al 85%. Este hallazgo es consistente con la
literatura y en estudios realizados en otros hospitales del pais. Se realiz6 un estudio
en el Hospital General no. 72 IMSS de la ciudad de México en el 2015 a 1380
pacientes en donde se identifico al carcinoma ductal como el subtipo histolégico
mas comun del cancer de mama (19), A pesar de ello en nuestra poblacién, no se
observara una asociacion significativa entre el tipo histologico y la realizacion del

informe inmunohistoquimica (p=0,2392).

Un hallazgo relevante fue la caracterizacion de los subtipos moleculares. El
subtipo Luminal A fue el mas prevalente, seguido de Luminal B y Triple Negativo.
Estos resultados subrayan la importancia de los biomarcadores hormonales en la
clasificacion molecular del cancer de mama, lo que tiene implicaciones directas en
la eleccion de terapias dirigidas, como el uso de inhibidores de aromatasa o
tratamientos anti-HER2, reafirmando asi que en la actualidad el subtipo molecular
mas comun a nivel mundial y nacional es el Luminal A segun el Consenso Mexicano
sobre diagndstico y tratamiento del cancer de mama en su décima edicion realizada
en el 2021(19). Esto confiere un mejor prondstico para la paciente por su buena
respuesta a tratamiento neoadyuvante o adyuvante al ser especializado de acuerdo

a las caracteristicas tumorales. (27) (18)

Sin embargo, se observara una alta proporciéon de casos sin reporte de KI67
(72%), lo que podria limitar una evaluacion precisa del indice de proliferacion
celular, un factor relevante en la estratificacion de los subtipos Luminal B y en la

toma de decisiones terapéuticas. (28)
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Finalmente, la ausencia de asociaciones significativas entre la realizacion del
informe inmunohistoquimico y factores como la etapa clinica (p=0.7637) destaca la
necesidad de evaluar posibles barreras institucionales o logisticas que puedan

influir en la aplicacion de estos estudios.

Estos resultados subrayan la necesidad de reforzar la implementacion
sistematica de los estudios de inmunohistoquimica, no solo para optimizar la
caracterizacion de los subtipos moleculares, sino también para garantizar un
enfoque personalizado en el manejo del cancer de mama. (4)

Limitaciones: Diferencias en la técnica de inmunohistoquimica y la ausencia de

informacion clinica detallada en el expediente clinico.

CONCLUSIONES

El 70.71% de los casos incluyeron reporte de inmunohistoquimica, sin
diferencias estadisticamente significativas en la edad promedio, el tabaquismo, la

lactancia materna, o el indice de masa corporal entre los pacientes cony sin reporte.

El carcinoma ductal fue el tipo histolégico méas frecuente y las etapas clinicas
predominantes fueron EC IIA y EC IlIA, sin asociacion estadisticamente significativa

con la realizacion del reporte.

Respecto a los biomarcadores, el receptor de estrégenos fue positivo en el
78% de los casos y HER2 en el 15%, mientras que la mayoria de los casos no
reporto niveles de KI67.

En cuanto a los tipos moleculares, Luminal A fue el mas comun, seguido por
Luminal B y Triple Negativo, evidenciando la importancia de los subtipos

relacionados con la expresion hormonal.

En general, los resultados resaltan la variabilidad en las caracteristicas clinicas
y moleculares de los pacientes, lo que subraya la necesidad de personalizar el
abordaje diagnostico y terapéutico.
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ANEXOS

Anexo 1. Instrumento de recoleccion de datos

! :
ONOME
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE

CHIHUAHUA

“FRECUENCIA DEL USO DE MARCADORES DE INMNOHISTOQUIMICA EN
PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE CANCER DE MAMA ATENDIDAS EN EL
HGO 15”

Tesista: Dra. Georgina Rebeca Zebadua Rubin

Numero de expediente: Edad:
Fecha del diagndstico de Ca de Mama:
Datos de la Paciente

Edad Reporte de inmunohistoquimica
Mujer
Tabaquismo
Lactancia materna
IMC RE

Tipo Histolégico RP
Carcinoma ductal in situ ISR
Carcinoma lobulillar in situ NGy
Carcinoma lobulillar
Carcinoma ductal Luminal A
Carcinoma mucinoso Luminal B
Carcinoma tubular HER2 positivo
Carcinoma papilar Triple negativo
Carcinoma metaplasico

Etapa Clinica de inicio:

ECO

EC IA

EC IB

EC IIA

EC IIB

EC IIIA

EC IlIB

ECIlIC

EC IV
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Anexo 2. Solicitud de excepciéon consentimiento informado

SOLICITUD DE EXCEPCION CONSENTIMIENTO INFORMADO

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
ORGANO DE OPERACION ADMINISTRATIVA DESCONCENTRADA EN

CHIHUAHUA
-( ’ JEFATURA DE SERVICIOS DE PRESTACIONES MEDICAS
Q%‘ GORIENID e ‘ ‘}) HOSPITAL DE GINECOOBSTETRICIA NO 15 “LIC IGNACIO TGEIAIS:

Chihuahua, Chih., a 28 de julio de 2024

12

en

Solicitud de excepcién de la carta de imi infe do. Guia para la evaluacién de protocolos de ig
salud 2810-006-001.

Comité Local de Investigacién en Salud No. 801
Comité de Etica en Investigacién No, 801 -8
Presente:

Par: dar P a las di i legales ionales en materia de igacién en salud, solicito al Comité de Etica en

i 801, que apruebe la idn de la Carta de Consentimiento Informado debido a que el protocolo de investigacién
“FRECUENCIA DE USO DE MARCADORES DE INMUNOHISTOQUIMICA EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE CANCER
DE MAMA ATENDIDAS EN EL HGO 16"u una propuesta de investigacién Sin Riesgo, que implica la leccién de los siguient:
datos ya idos en los i

Edad

Indice de masa corporal

A ° del :

Tabaquismo

Etapa clinica

Resultado histopatolégico:
*  Tipo histolégico

. de

OO E LN~

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposici legales de pi ién de datos p les, me P a pilar solo la inf¢ i0n que sea

para la i igacién y este ida en el diente clinico y/o base de datos disponible, asi como codificarla para

imposibilitar la identificacién del paci guardarla, it la confidencialidad de esta y no hacer mal uso o compartirla con

personas ajenas a este protocolo.

La informacién recabada serd utilizada lusi para la lizacién del pi lo “FRECUENCIA DE USO DE

MARCADORES DE INMUNOHISTOQUIMICA EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE CANCER DE MAMA ATENDIDAS EN EL

HGO 15" cuyo propésito es obtener la tesis para titulacién de especialidad médica.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procederd acorde a las sanciones que procedan de
formidad ici legales en ia do i en salud vigente y aplicable.

INSTI ANO DEL SEGURO SOCIAL
HGO.No. 1§
: ’0 CUNCADE EDJC#C IONE

Dra Dlana Esgter?gg‘ onz Iez Pifén

con lo di

ATENTAMENTE

Jefatura de ensefianza e investigacion HGO #15

Ne CEOELA
rotonqactoémAv—bivietbn—del . tebrotdt -8

xj"fx‘)\\\\ Quuj.%\ RS U!‘{’f: SN /m/a \\«.\‘\.:’J CENRAPESS AN =
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Anexo 3. Hoja de no inconveniente al director

HOSPITAL GINECO-0BST ETRICIA NO.15
Chihuahua, Chih., a 23 de octubre de 2024

Asunto: Carta de No Inconveniencia

o L SEGURO SOCIAL
INSTITUTO MEXICANO DE D ARA
\ GOBIERNO DE ’ @ ORGANO DE OPERACION ADMINISTRATIVA DESCONCENTRADA EN CHIELZ R ¢

\‘, M Ex Ic o JEFATURA DE SERVICIOS DE PRESTACIONES MED

Comité Local de Investigacion en Salud
Comité de Etica en Investigacion No.805
Presente:

Por medio de la presente me permito informar en mi caracter de Director (a)
General del Hospital de Gineco-obstetricia No.15 “Lic. Ignacio Garcia Téllez", que en
relacion al proyecto de investigacion con fines de tesis titulado: “FRECUENCIA DEL USO
DE MARCADORES DE INMNOHISTOQUIMICA EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO
DE CANCER DE MAMA ATENDIDAS EN EL HGO 15”. A cargo de los investigadores:

Investigador Responsable: Diana Patricia Gonzalez Pifién
Investigador Asociado (s): José Julian Arrieta Ornelas
Alumno (Tesista): Georgina Rebeca Zebadutia Rubin

Por parte de esta Unidad “No existe inconveniente” para la realizacién de dicho proyecto
de investigacion en las instalaciones de esta Unidad por el grupo de investigadores, toda
vez que dicho proyecto haya sido evaluado y aceptado por el ambos Comités de
Evaluacién y se otorgue el nimero de Registro de Autorizacién en el Dictamen
correspondiente, para lo cual agradeceré se me notifique dicha resolucion para otorgar las
facilidades para el desarrollo del mismo.

Se expide la presente para los fines correspondientes.

ATENTAMENTE
“Seguridad y Solidaridad Social"
Dr. Roque Torres Macias
Director del Hospital Gineco-Obstetricia No.15 “Lic. Ignacio Garcia Téllez"

Protongacibn Division del nore y 39 BN Col. Alte Viets 31200, Chitubua, Chiludwis ted S1410898 18

B8 e W R W AN R i o AN SR T N
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Anexo 4. Dictamen de aprobacién

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

> Bduc

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacién en Salud 805.
U MED FAMILIAR NUM 33

Registro COFEPRIS 17 CI 08 019 026
Reglstro CONBIOETICA CONBIOETICA 08 CEI 003 2018072

FECHA Miércoles, 18 de diciembre de 2024

Doctor (a) DIANA PATRICIA GONZALEZ PINON

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo FRECUENCIA DEL USO DE
MARCADORES DE INMNOHISTOQUIMICA EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE CANCER DE MAMA
ATENDIDAS EN EL HGO 15 que sometid a consideracion para evaluacion de este Comité, de acuerdo con las
recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodoldgica y los requerimientos
de ética y de investigacion, por lo que el dictamenes APROBAD O:

NiUmero de Registro Institucional

R-2024-805-060

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico
acerca del desarrollo del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser
necesario, requerira solicitar la reaprobacion del Comité de Etica en Investigacion, al término de la vigencia del
mismo.

CMUN Siglo XX1, Ave, Cuauhtermoc No. 330, Piso 4 Edificio Bloque 8, Anaxo 4 ks Unidad de Congresas, Col. Dectores, Alcaldia Cusubtémoc, C P. 06720, %-
Cludad de México, Tel. (55) 5627 6900, 1. 21963 y 21968, wwn. imss.gob.mx >
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Anexos 5 Tablas.
Tabla 1. Sistema Bi-RADS.

Categorias

Recomendaciones

0: Insuficiente para diagnostico
existe 13% de malignidad.

Se requiere evaluacion con imagen mastogréafica
adicional u otros estudios, asi como la comparacion con
estudios previos. Esta categoria no debe ser usada para
realizacion de resonancia magnética.

1: Negativo

Ningun hallazgo que reportar.

Mastografia anual en mujeres a partir de los 40 afos.

2: Hallazgos benignos.

Mastografia anual en mujeres a partir de los 40 afios

3: Hallazgos probablemente
benignos. Menos de 2% de
probabilidad de malignidad.

Requiere seguimiento por imagen, unilateral del lado con
hallazgos dudosos a los 6 meses y posteriormente anual
bilateral por 2 afios. Esta categoria solo se recomienda
en mastografia diagnostica.

4: Hallazgos de sospecha de
malignidad. Se subdivide en:

4a-Baja sospecha de
malignidad

4b-Moderada sospecha de
malignidad

4c- Alta sospecha de
malignidad

4 (>2 <95%)

4 a (>2-<10%)
4 b (>10-<50%)
4 ¢ (>50-95%)

5: Altamente sugestivo de
malignidad.

Requiere biopsia. VPP >95%

6: Con diagndstico histolégico de
malignidad.

En espera de tratamiento definitivo o valoraciéon de
respuesta a tratamiento.

D’Orsi C, Sickles A, Mendelson E.

BI-RADS. 5th ed. Buenos Aires: Journal; 2016.
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Tabla 2 Criterios de seleccion de tipos de biopsias de mama

Tipo de Biopsia

Tipo de Lesién

Calibre de aguja

BAAF

Quistes.

Ganglios axilares.

No se Recomienda en tumor
primario de mama.

22-25G

con guia por estereotaxia o por
ecografia.

Aguja de corte. Lesiones sélidas. 11 y 14 G son las mas
utilizadas.
Corte aspiracion automatica | Calcificaciones sospechosas | 8a 14 G

biopsia por estereotaxia.

Corte aspiracion automética
con guia por estereotaxia o por
ecografia.

Asimetrias focales y
distorsiones de la arquitectura
solo visibles en tomosintesis

Minimo 8 muestras, el numero
depende del tamafio de la
lesion.

con USG negativo, se sugiere
biopsia con estereotaxia vy
tomosintesis integrada.

Biopsia quirdrgica.

Lesiones que no pueden ser
biopsiadas de manera
percutanea o hiopsias previas
con aguja de corte no
concordantes.

Consenso Mexicano sobre el Diagnostico y Tratamiento del cancer de mama 2023, pag 35

Tabla 3 Clasificacion TNM del cancer de mama

Tumor Criterios

T0 Sin evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma ductal in situ

T1 Tumor de 2 cms 0 menos en su mayor dimension

T2 Tumor mayor de 2 cms y menor de 5 cms en su mayor dimension

T3 Tumor mayor de 5 cms en su mayor dimensién

T4 Tumor de cualquier dimensién con extension directa a pared toracica o
piel

Nddulos

NO No nddulos linfaticos regionales

N1 Ganglios movibles en el lado del tumor a nivel axilar 1 y Il

N2 Ganglios fijos en el lado del tumor a nivel axilar 1 y Il

N3 Metastasis en los ganglios ipsilaterales supra e infraclaviculares a nivel
axilar 1ll

Metéastasis

MO No hay metastasis a distancia

M1 Met4stasis a distancia

Estatificacion TNM Obtenida del libro de la AJCC, Cancer Stagin Manual, 2017, pags 620
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Tabla 4. Clasificacion TNM segun estadio clinico del cAncer de mama

Estadios clinicos
0 Tis
IA T1, NO, MO
IB TO, N1, MO, 0 T1, N1, MO
A TO, N1, MO, 0 T1, N1, MO o T2, NO, MO
IIB T2, N1, MO o T3, NO, MO
A TO, N2, MO, 0 T1, N2, MO 0 T2, N2, MO o T3, N1-N2, MO
1B T4, NO-N1-N2, MO
lHc Cualquier T, N3, MO
[\ Cualquier T, cualquier N, M1

Estatificacion TNM Obtenida del libro de la AJCC, Cancer Stagin Manual, 2017, pags. 620
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