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RESUMEN

El cancer de mama es el principal tipo de cancer diagnosticado en mujeres despues
de los canceres de piel y mantiene la segunda causa de mortalidad a nivel global.
Objetivo: Determinar la sobrevida en pacientes con diagndstico de cancer de mama
sujetos a terapia neoadyuvante desde enero del 2016 a diciembre del 2021.
Metodologia: Estudio observacional, retrospectivo, transversal y analitico en
pacientes de oncologia del Hospital SOLCA en 2016- 2021. Resultados: Se determind
un porcentaje de supervivencia del 87.1% (n=356). Los estadios IA y IB obtuvieron los
porcentajes de sobrevidamas altos (= 91,17%) y los estadios IlIA, 11IB y IC (= 89,5%)
siendo estadisticamente significativo (p=0.0). Conclusién: El empleo de la terapia
neoadyuvante en el tratamiento del cancer de mama, utilizada tanto en combinacion
con la adyuvante o de forma individual, consta en el prondstico de la enfermedad con
porcentajes de éxito de 87,01% en este estudio.Recomendaciones: Llevar a cabo
estudios prospectivos experimentales del usode terapia neoadyuvante y asi mismo, su

implementacion dentro del esquema inicial de tratamiento en etapas iniciales.

Palabras Clave: Cancer de Mama; Terapia Neoadyuvante; Sobrevida; Terapia

Adyuvante; Carcinoma Ductal Infiltrante.
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ABSTRACT

Breast cancer is the main type of cancer diagnosed in women following skin cancers
and remains the second leading cause of mortality globally. Objective: To determine
survival in patients diagnosed with breast cancer subjected to neoadjuvant therapy from
January 2016 to December 2021. Methodology: Observational, retrospective, cross-
sectional and analytical study in patients who were admitted to the oncology
department of SOLCA Hospital in 2016-2021. Results: A survival rate of 87.1% was
determined (n=356). The stages IA and IB obtained the highest survival percentages
(= 91.17%) and the stages IlIA, IlIB, and IlIC (= 89.5%) being statistically significant
(p=0.0). Conclusion: The use of neoadjuvant therapy in the treatment of breast cancer,
used both in combination with the adjuvant or individually, has an impact in the
prognosis of the disease with success rates of 87.01% in this study.
Recommendations: Carrying out further prospective experimental studies analyzing
the impact of neoadjuvant therapies during the initial stages of disease may prove

relevant in subsequent initial treatment schemes.

Keywords: Breast Cancer; Neoadjuvant Therapy; Survival, Adjuvant Therapy;

Infiltrating Ductal Carcinoma.
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INTRODUCCION

El cancer es la segunda causa de muerte a nivel mundial. Se estima que en el 2023
se diagnosticaran mas de 1.9 millones de nuevos casos de cancer en los Estados
Unidos yse pronostican alrededor de 609,820 muertes por la enfermedad este afio. En
perspectiva, seria el equivalente a 1670 muertes cada dia. Superado solamente por
lasenfermedades cardiovasculares, el cancer de mama es la causa mas comun de

muerteen el mundo. (1)

El cancer de mama es un grupo de enfermedades en el cual las células del tejido
mamario cambian y se dividen de forma descontrolada, resultando en una masa o bulto.
La gran mayoria de los canceres de mama comienzan en las glandulas mamarias
(I6bulos) o en los tubos (ductos) que enlazan a las glandulas mamarias con el pezon.
(2)El cancer de mama es una enfermedad multifactorial y diversos factores contribuyen
a su aparicion. Aunque la enfermedad se presenta en todo el mundo, su incidencia,
mortalidad y tasas de supervivencia varian considerablemente entre diferentes partes
del mundo, lo que podria deberse a muchos factores, como la estructura poblacional,

estilo de vida, factores genéticos y medio ambiente. (3)

El cancer de mama mantiene el primer puesto como el tipo de cancer diagnosticado
conmayor frecuencia aparte de los canceres de piel y el segundo en mortalidad en
mujeresa nivel global. (4) De acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud, la tasa
de supervivencia global de cancer de seno sobrepasa el 80% cuando el diagndstico se
lograrealizar en estadios tempranos de la enfermedad; mientras que la supervivencia

en pacientes con un diagndstico realizado en etapas tardias oscila entre el 10-40%. (5)

Se harealizado progreso considerable contra el cancer en las ultimas décadas. La mejor
forma de dimensionar estos avances es por medio de los cambios en las tasas de
mortalidad. El descenso en mortalidad se traduce en 3.8 millones de muertes por cancer
menos desde 1991 hasta el 2020, primordialmente por el progreso contra los 4 tipos

decancer mas comunes -pulmonar, mamario, colorrectal y prostatico. (1)



Existen dos protocolos terapéuticos para potenciar la efectividad del tratamiento del
cancer de mama: terapia neoadyuvante y terapia adyuvante.La terapia neoadyuvante
sistémica tiene como meta la induccién de una respuesta tumoral previo a la cirugia y
asi permitir la conservacion de la mama. La quimioterapia neoadyuvante también
ofrece informacién sobre la respuesta a la terapia, que puede serde utilidad en el futuro

si el cancer llegase a reaparecer. (4)

La terapia sistémica adyuvante suele utilizarse posterior al tratamiento primario
(cirugia)para reducir en la medida de lo posible las probabilidades de que el cancer
resurja. La terapia adyuvante tiene varios tipos de tratamiento oncoldgico, entre ellos

guimioterapia,inmunoterapia, terapia hormonal, radioterapia y terapia dirigida. (6)

A raiz de aquello, en este estudio se buscan obtener resultados que confirmen si la
terapia neoadyuvante tiene, en efecto, un impacto referente a la sobrevida de los

pacientes en quienes ha sido aplicada.



CAPITULO |
EL PROBLEMA DE LA INVESTIGACION

1.1 Planteamiento del problema

La influencia de la terapia neoadyuvante en la sobrevida de pacientes con diagnéstico de
cancer de mama en SOLCA desde enero 2016 a diciembre 2021.

1.2 Objetivos

1.2.1 Objetivo General
Determinar la sobrevida en pacientes con diagnostico de cancer de mama sujetos a

terapia neoadyuvante desde enero del 2016 a diciembre del 2021.

1.2.2 Objetivos especificos
1. Establecer la frecuencia de pacientes que son sometidos a terapianeoadyuvante

en el hospital de Solca con cancer de mama

2. Categorizar en qué tipo y estadio de cancer de mama se aplica
predominantemente la terapia neoadyuvante.

3. Relacionar la supervivencia de 5 afios con el tratamiento de terapiaadyuvante
con terapia neoadyuvante.

4. Sefalar la influencia de los factores de riesgo en la supervivencia depacientes

con cancer de mama a los 5 afios de seguimiento.

1.3 Hipoétesis

La ausencia de terapia neoadyuvante en pacientes con diagnostico de cancer demama

disminuye la sobrevida de los pacientes a los 5 afios de diagndstico.



1.4 Justificacién

Naturalmente la eleccién del tema de estudio se hubiese apuntado hacia una patologia
con poca informacion a nivel global, pues lo que se debe pretender con una
investigacion es descubrir o encontrar nueva informacion. Sin embargo, se ha decidido
enfocar este trabajo final de grado en el cancer de mama, que a pesarde ser una de las
patologias con més atencién a nivel de estudios y avances enel mundo, sigue siendo
uno de los principales canceres diagnosticados y con mayor mortalidad en mujeres
anualmente , lo que significa que el espacio a masinvestigacion es muy amplio; sobre
todo en Ecuador, donde la incidencia de cancer de mama no es una excepcion en
relacion con la del resto del mundo y cualquier nuevo estudio que proponga
informacion con potencial Gtil y aplicable no debe de ser obviado, pues la cultura de
investigacion en nuestro medio no hallegado al nivel de madurez de otros paises de

Ameérica Latina, para no mencionara los Estados Unidos ni a Europa. (7)

Informacion sobre patologias comunes es aun necesaria en el pais, pues el tener
disponibilidad de informacion enfocada en poblaciones endémicas a nuestro medio
ayudaria mucho a afinar y personalizar enfoques terapéuticos basados ennuestra

demografia. (6)

Es importante la investigacién ya que, con estos datos recolectados, se puede dar un
seguimiento mas fino y de mejor calidad a las personas afectadas, lo queconlleva una
mejor guia e informacién para los pacientes sobre como deben de llevar sus estilos de
vida. El estudio sera realizado mediante la recoleccion de datos en historias clinicas
de pacientes de SOLCA que estén cursando con el diagnostico de cancer de mama,
ya que la mayor parte de la poblacion afecta diagnosticada con la patologia a tratar se
encuentra encasillada dentro de la etapa referida. El tema no ha sido investigado antes
con el mismo enfoque que pretendemos dar en nuestro estudio, sin embargo, si se ha
realizado algo de investigacion con informacién que puede ser vista como

complementaria anuestro estudio.

El tema puede aportar algo nuevo, ya que en nuestro pais no se han reportado de

forma oficial y tabulada las tasas de supervivencia de pacientes afectados poresta



patologia. Puede ser empleado en futuros ajustes en los enfoques terapéuticos
aplicados en el pais, basado en los resultados del estudio. Ya que, en caso de que el
resultado final del estudio comprenda una baja tasa de supervivencia, se estaria

exponiendo una problemética en el tratamiento actual del cancer de mama en Ecuador.



CAPITULO Il MARCO TEORICO

2.1 CANCER DE MAMA

2.1.1 Definicion

El cancer de mama es el tipo de cancer mas comunmente diagnosticado en mujeres y
representa la segunda causa de muerte en este grupo. Sin embargo, a medida que
pasa el tiempo, la literatura médica ha demostrado importantes avances y mejoras en

el resultado clinico de esta enfermedad. (8)

El cancer de mama es una enfermedad en la que las células mamarias se multiplican
sin control, formando un tumor que puede ser detectado mediante radiografias o
palpacion. Aunque se considera una enfermedad exclusiva de mujeres, los hombres
también pueden padecerla. El cancer de mama puede afectar diferentes partes del
seno, como los conductos de leche, conocidos comocanceres ductales, o las glandulas
gue producen leche, llamados canceres lobulillares. En casos menos comunes,
pueden surgir sarcomas y linfomas de otros tejidos mamarios. Sin embargo, hay tipos
de cancer de mama que no generan bultos y sélo se pueden detectar mediante
mamografias, las cuales pueden revelar la enfermedad en sus etapas iniciales, antes

de que se manifiesten sintomas o se pueda detectar a través de la palpacion. (9)

Las células cancerosas del cancer de mama pueden propagarse a otras areas del
cuerpo cuando ingresan al sistema sanguineo o linfatico y comienzan a hacer
metéastasis. (9) El sistema linfatico es una compleja red de vasos que se extiendepor
todo el cuerpo, los cuales se conectan a los ganglios linfaticos, pequefios
conglomerados de células inmunitarias con forma de frijol. (10) La linfa es un liquido
transparente que contiene tejido y residuos, asi como células del sistemainmunoldgico,
gue se encuentra dentro de los vasos linfaticos. Estos vasos transportan la linfa desde
diferentes partes del cuerpo, incluyendo los senos paranasales. En el cancer de mama,
las células cancerosas pueden propagarse a través del sistema linfatico y
establecerse en los ganglios linfaticos, donde comienzan a crecer. La mayoria de los

vasos linfaticos de la glandula mamaria drenan hacia los ganglios linfaticos axilares.



(10)

e Ganglios linfaticos axilares (ganglios linfaticos axilares) (10)

e Ganglios linfaticos alrededor de la clavicula (superclavicular [sobre la
clavicula] y subclavio [debajo de la clavicula]) (10)

e Ganglios linfaticos en el pecho y cerca del esternon (ganglios dentro de la
glandula mamaria) (10)

2.1.2 Epidemiologia

El cAdncer de mama es la forma de cancer mas frecuente en mujeres y representala
segunda causa principal de mortalidad por cancer en este género. La literaturacientifica
evidencia que la investigacion previa y actual es fundamental para mejorar los
resultados clinicos del cancer de mama, a través de avances en la deteccion,
diagnéstico y tratamiento. No obstante, la resistencia a los medicamentos y el
pronostico poco favorable del cancer de mama triple negativo(TNBC) contindan siendo
un desafio importante para prevenir la enfermedad. Ademas, el aumento de la
morbilidad y mortalidad relacionados con el cancer demama en poblaciones de paises

subdesarrollados es una preocupacion creciente. (11)

El cancer de mama ha superado al cancer de pulmén como el tipo de cancer mas
comunmente diagnosticado en mujeres a nivel mundial. En Estados Unidos, las
mujeres tienen mayor probabilidad de ser diagnosticadas con cancer de mama que
cualquier otro tipo de céancer, excepto el cancer de piel. Este tipo de cancer es
responsable de un tercio de los nuevos casos de cancer en mujeres cada afio.Segun
las estadisticas, se espera que este afio 287,850 mujeres en los EstadosUnidos sean
diagnosticadas con cancer de mama invasivo y 51,400 mujeres concancer de mama
no invasivo (in situ). Ademas, desde mediados de la década de2000, el cancer de
mama invasivo en mujeres ha aumentado alrededor de medio punto porcentual por
afo. Se estima que este afio 2,710 hombres seran diagnosticados con céancer de
mama invasivo en los Estados Unidos. (11)

Este afo se proyecta que 43,780 personas en los Estados Unidos (43,250 mujeres y



530 hombres) falleceran a causa del cancer de mama. A nivel global, el cancer de

mama es la quinta principal causa de mortalidad en mujeres. (11)

La tasa de supervivencia a 5 aflos se refiere al porcentaje de personas que
sobreviviran al menos 5 afios después de recibir el diagndstico de cancer. El término
"porcentaje” significa la cantidad de personas de cada 100. En mujeres con cancer de
mama invasivo no metastasico, la tasa mediana de supervivenciaa 5 afios es del 90%,
mientras que la tasa mediana de supervivencia a 10 afos es del 84%. Si el cancer de
mama invasivo esta confinado solo en la mama, la tasa de supervivencia a 5 afios es
del 99% para las mujeres con esta enfermedad. Esta etapa se diagnostica en el 65%
de las mujeres con cancer demama. En los Estados Unidos, las mujeres jévenes de 15
a 39 afios tienen menosprobabilidades de recibir un diagndstico temprano de cancer
de mama (47%) encomparacion con las mujeres mayores de 65 afios (68%) en este
grupo de edad.

(11) Esto se puede deber al hecho de que, por lo general, las pruebas de deteccién
del cancer de mama no suelen comenzar hasta los 40 afios, a menosque alguien
presente un alto riesgo de padecer esta enfermedad. (11) En el casode que el cancer
de mama se haya propagado a los ganglios linfaticos regionales, la tasa de
supervivencia a 5 afios es del 86 %. Si la enfermedad se ha extendidoa otras partes del
cuerpo, latasa de supervivencia a 5 afios es del 29 %. Ademas,en los Estados Unidos,
la tasa de supervivencia de las mujeres negras es un 10

% menor que la de las mujeres blancas. (11) En los Estados Unidos, se estima que
alrededor del 12 % de las mujeres recibiran un diagndéstico de cancer de mama en
algin momento de sus vidas. Solo en el afio 2017, hubo mas de 250,000 nuevos casos
de cancer de mama diagnosticados en el pais. (11) El nimero de fallecimientos en
mujeres debido al cancer de mama se redujo en un42% entre 1989 y 2019, gracias a
una deteccién tempranay un mejor tratamiento,lo que evitdo mas de 431,800 muertes en
ese periodo. A pesar de que las mujeres negras tienen un menor riesgo de cancer de
mama que las mujeres blancas, la tasa de mortalidad por la enfermedad es un 41%
mas alta. En la actualidad, masde 3.8 millones de mujeres en Estados Unidos han sido

diagnosticadas con cancer de mama. (11) Es importante tener en cuenta que las



estadisticas de supervivencia del cancer de mama son solo estimaciones, y se basan
en los datos anuales de un gran nimero de personas que tienen este tipo de cancer en
los Estados Unidos. Ademas, los expertos calculan estas estadisticas cada 5 afios.
Por lo tanto, es posible que las cifras no reflejen los avances recientes en el diagnéstico

y tratamiento del cancer de mama en los ultimos 5 afios. (11)

3. Fisiopatologia

El cancer de mama tiene la capacidad de invadir localmente y propagarse a través de
los ganglios linfaticos regionales, el sistema circulatorio o ambos. El cancer de mama
metastasico puede afectar a casi cualquier 6érgano del cuerpo, aunque los pulmones,
el higado, los huesos, el cerebro y la piel son los mas comunmente afectados. Las
metastasis cutdneas suelen ocurrir cerca del area donde se realiz0 la cirugia mamaria,
mientras que las metastasis en el cuero cabelludo son raras. Es importante destacar
gue el cancer de mama puede tenerdiferentes patrones de propagacion en diferentes

pacientes. (12)

El momento de la recurrencia del cancer de mama puede variar segun los marcadores
tumorales. En algunos casos, la recurrencia puede predecirse con laayuda de estos
marcadores. Por ejemplo, en pacientes con marcadores tumorales negativos, el
cancer de mama metastasico puede ocurrir en losprimeros 3 afios después del
diagnéstico y tratamiento. En cambio, en pacientescon tumores que tienen receptores
de estrégeno positivos, la recurrencia puedeocurrir mas de 10 afios después del

diagnéstico inicial y el tratamiento. (13)

3.1 Receptores de hormonas

Los tumores de mama que presentan receptores de estrdgeno y progesterona son
considerados receptores hormonales nucleares y pueden ser estimulados para
replicarse y dividirse cuando las hormonas adecuadas se unen a ellos. Porlo tanto, los

medicamentos que bloguean estos receptores pueden ser beneficiosos para tratar
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estos tumores. Aproximadamente dos tercios de las mujeres posmenopausicas con
cancer de mama tienen tumores que son positivos para el receptor de estrégeno
(ER+). En comparacion, la frecuencia detumores ER+ en mujeres premenopausicas

es menor. (13)

Existe un receptor celular conocido como receptor 2 del factor de crecimiento
epidérmico humano (HER?2), también llamado HER2/neu o ErbB2, cuya presencia se
relaciona con un prondstico desfavorable en cualquier etapa del cancer. Se estima que
alrededor del 20 % de las personas con cancer de mamatienen sobreexpresion de los
receptores HER2. En estos casos, los farmacos quebloquean estos receptores forman
parte del tratamiento habitual. (13)

3.2 Genes del cancer de mama

Las mutaciones en BRCA1l y BRCA2 aumentan significativamente el riesgo de
desarrollar cancer de mama en un 70 %. La mastectomia bilateral profilactica, que
reduce el riesgo de cancer de mama en un 90 %, es una opcion recomendada para
las mujeres con mutaciones BRCA. Ademas de BRCA, se han identificado otras
mutaciones genéticas que aumentan el riesgo de cancer de mama, como CHEK2,
PALB2, ATM, RAD51C, RAD51D, BARD1 y TP53, y estas se incluyen comunmente

en las pruebas genéticas de panel.

4. Etapas/Estadios

El sistema de estadificacion de tumor, ganglio y metastasis (TNM) es un sistema
utilizado a nivel internacional para determinar la etapa del cancer de mama. La etapa
de la enfermedad ayuda a predecir el prondéstico y guia el tratamiento. Ademas, ayuda
a los proveedores de atencidon médica a comunicarse entre si y con los pacientes

acerca del manejo y prondstico del cancer de mama. (14)

El sistema de estadificacibn TNM establece una correlacion entre caracteristicas
relevantes del tumor y datos de supervivencia, con el fin de ayudar a estimar y

monitorear los resultados. Este sistema se fundamenta en un analisis retrospectivo de
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supervivencia en muestras de pacientes que representan todas las fases de la
enfermedad, lo que refleja los métodos de evaluacidén clinica y los tratamientos
aplicados a la poblacién de estudio en cuestion. (13)

4.1 Clasificacion del tumor primario:

Las definiciones para la clasificacion del tumor son las mismas, ya sea que se evallen
clinica o patolégicamente. Se utiliza una designacién de cT o pT para indicar si la
estadificacion se basa en criterios clinicos o patologicos. Se prefierela clasificacion
patolégica cuando esta disponible. (15)

¢ Tx: no se puede evaluar el tumor primario.

¢ TO: sin evidencia de tumor primario.

¢ Tis — Carcinoma in situ.

* Tis (DCIS) — Carcinoma ductal in situ.

« Tis (Paget): enfermedad de Paget del pezdn no asociada con carcinoma invasivoy/o
| CDIS en el parénquima mamario subyacente.

T1: tumor <20 mm en su mayor dimension.

*  T1mi—Tumor <1 mm en su mayor dimension.

* Tla: tumor >1 mm pero <5 mm en su mayor dimensién (redondee cualquier

medida de 1,0 a 1,9 mm a 2 mm).

* Tlb — Tumor >5 mm pero <10 mm en su mayor dimension.

*T1c — Tumor >10 mm pero <20 mm en su mayor dimension.
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¢ T2: tumor >20 mm pero <50 mm en su mayor dimension.

¢ T3 —Tumor >50 mm en su mayor dimension.

+ T4 — Tumor de cualquier tamafio con extension directa a la pared toracica y/oala

piel (ulceracion o nddulos cutdneos macroscopicos)*.

» T4a: extension a la pared toracica, sin incluir solo la adherencia/invasién del

musculo pectoral.

» T4b: ulceracion y/o nodulos satélite ipsilaterales y/o edema (incluida la piel de

naranja) de la piel, que no cumplen los criterios de carcinoma inflamatorio.

* T4c — Ambos (T4ay T4b).

+ T4d — Carcinoma inflamatorio** (14)

4.2 Clasificacion clinica de los ganglios linfaticos regionales

¢ CcNX*: no se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales (p. €j., extirpados

previamente). (14)

+ cNO: no hay metastasis en los ganglios linfaticos regionales (ni por imagenes nipor

examen clinico). (14)

+ cN1: metastasis en ganglio(s) linfatico(s) axilar(es) ipsilateral(es) mévil(es). (14)

* cN1mi** — Micrometastasis (aproximadamente 200 células, mayores de 0,2 mm,

pero ninguna mayor de 2,0 mm). (14)

+ cN2: metéastasis en los ganglios linfaticos axilares del nivel ipsilateral I, Il que estan

clinicamente fijos 0 apelmazados; o en los ganglios mamarios internos ipsolaterales
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en ausencia de metastasis en los ganglios axilares clinicamente evidentes. (14)

» cN2a: metastasis en los ganglios linfaticos axilares del nivel ipsilateral I, Il fijados
entre si (enmarafiados) oa otras estructuras. (14)

* cN2b: metéastasis solo en los ganglios mamarios internos ipsolaterales y en

ausencia de metastasis en los ganglios axilares clinicamente evidentes. (14)

+ cN3: metéstasis en ganglio(s) linfatico(s) infraclavicular(es) ipsolateral(es) (axilar de
nivel 1) con o sin afectacion de los ganglios linfaticos axilares de nivell, II; o en
ganglio(s) linfatico(s) mamario(s) interno(s) ipsilateral(es) con metastasis de ganglios
linfaticos axilares de nivel |, Il clinicamente evidentes; o metastasis en ganglio(s)
linfatico(s) supraclavicular(es) ipsolateral(es) con o sin afectacién de ganglios linfaticos

axilares o mamarios internos. (14)

» cN3a: metastasis en los ganglios linfaticos infraclaviculares ipsolaterales. (14)

» cN3b: metéstasis en ganglio(s) linfatico(s) mamario(s) interno(s) ipsolateral(es)y

ganglios linfaticos axilares. (14)

* cN3c — Metastasis en ganglio(s) linfatico(s) supraclavicular(es) ipsilateral(es).(14)

14



4.3 Metéstasis a distancia (M)

+ MO: sin evidencia clinica o radiografica de metastasis a distancia (sin MO patolégico;

no se requieren estudios de imagenes para asignar la categoria cMO0).

«cMO(i+) — Sin evidencia clinica o radiografica de metastasis a distancia, pero hay
depositos de células tumorales detectadas molecular o microscopicamente que no
superan los 0,2 mm en la sangre circulante, la médula ésea u otro tejido ganglionar no

regional en un paciente sin sintomas o signos de metastasis.

¢ MLI1: metastasis detectables a distancia determinadas por medios clasicosclinicos y

radiogréaficos y/o metastasis comprobadas histol6gicamente mayores de 0,2 mm. (7)

Breast carcinoma TNM anatomic stage group AJCC UICC 8th edition

When Tis. And N is.. And M is. Then the stage group is...

AJCC Cancer Staging Manual, Eighth Edition (2017) published
by Springer International Publishing.
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5. Tratamiento

5.1 Terapia Adyuvante

La terapia adyuvante es un tratamiento que se administra posterior a la cirugia de
mama, y su propoésito es eliminar cualquier célula cancerosa que pudiera haber
quedado en el seno o en otras partes del cuerpo. La terapia adyuvante tiene como
objetivo reducir el riesgo de recurrencia del cancer de mama. (14) Laterapia adyuvante

incluye uno o varios de los siguientes tratamientos después dela cirugia de mama:

e La quimioterapia detiene la capacidad de las células cancerosas para
multiplicarse y puede durar entre 3y 6 meses 0 mas.

e La terapia hormonal utiliza medicamentos para evitar la produccion de ciertas
hormonas o alterar su efecto en el cuerpo. Este tratamiento puededurar varios afios.
e La terapia con anticuerpos consiste en que los anticuerpos se adhieren alas
proteinas de crecimiento en las células cancerosas y las eliminan. Estetratamiento se
puede tomar hasta por 1 afio. (14)

e La radioterapia se enfoca en las células cancerosas que no son visibles para los
médicos, pero que pueden permanecer en el seno o en los ganglios linfaticos después
de la cirugia. El tratamiento de radioterapia puede tener una duracion de 3 a 7

semanas. (14)

5.2 Terapia Neoadyuvante

A lo largo del tiempo, se han desarrollado nuevas estrategias para tratar el cancerde
mama HER2 positivo, como el doble bloqueo contra HER2 con anticuerpos
monoclonales trastuzumab y pertuzumab para mejorar la tasa de respuesta completa
de la enfermedad. Ademas, los inhibidores de la tirosina quinasa lapatinib se han
incluido como parte de la terapia dirigida. También se ha investigado si las
antraciclinas pueden agregar valor a la terapia adyuvante neoplasica y se ha
demostrado que sus beneficios son similares a los de otros regimenes de

guimioterapia. La neoplasia adyuvante, que también se conoce como "terapia
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sistémica primaria" o "terapia preoperatoria”, tiene cuatro objetivospara el cancer de
mama: reducir el tamafo del tumor para que sea operable, aumentar las posibilidades
de una cirugia conservadora exitosa, evaluar laquimiosensibilidad in vivo y analizar el

microtratamiento. (14)

Es comun que durante la biopsia que confirma el diagnéstico de cancer de mama,se
coloque un clip en la mama para marcar la ubicacion del tumor. Este clip es util
durante la cirugia para guiar al cirujano hacia el area donde se encontraba el tumor.
En ocasiones, la terapia neoadyuvante puede reducir significativamente eltamanio del
tumor, lo que puede hacer que sea dificil encontrar su ubicacion exacta durante la
cirugia sin la ayuda del clip. (16) Del mismo modo, en caso deque se detectara un
ganglio linfatico canceroso antes del tratamiento, es probableque se haya colocado un
clip para sefalar su ubicacion. De este modo, el cirujanopuede identificar y extirpar el
ganglio linfatico durante la cirugia, incluso si la terapia neoadyuvante disminuye el

tamano del ganglio. Por lo general, los clips se retiran durante la cirugia. (16)

5.3 Terapia Neoadyuvante

La terapia neoadyuvante se refiere al tratamiento sistémico del cancer de mamaantes
de la cirugia definitiva. (16)

Si bien toda la terapia sistémica administrada para el cAncer de mama invasivo no
metastasico tiene como objetivo reducir el riesgo de recurrencia a distancia, el
propoésito de administrarla antes de la cirugia es disminuir la extensién de la
enfermedad en la mama y/o los ganglios linfaticos regionales y brindar informacion
sobre la respuesta al tratamiento con terapias adyuvantes directas. La reduccion del
estadio puede permitir una cirugia menos extensa en la mama o la axila, lo que incluye
evitar los riesgos asociados con la reconstruccion mamaria en pacientes que pueden
someterse a una cirugia conservadora de la mama en lugar de una mastectomia,
mejorar los resultados estéticos y reducir las complicaciones posoperatorias, como la
linfedema. La terapia neoadyuvantetambién permite la evaluacion de la efectividad de

la terapia sistémica, que se usa cada vez mas para guiar las recomendaciones de
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tratamiento adyuvante. Lapresencia y extension o ausencia de cancer invasivo residual
después de la terapia neoadyuvante es un fuerte factor prondstico para el riesgo de
recurrencia,especialmente en el cancer de mama triple negativo y el cancer de mama

positivopara el receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano. (16)

5.4 Anticuerpos Monoclonales

Los anticuerpos monoclonales se usan para tratar muchas enfermedades, incluidos
algunos tipos de cancer. Para crear un anticuerpo monoclonal, los cientificos primero
deben identificar el antigeno correcto para el objetivo. Encontrar los antigenos
correctos para las células cancerosas no siempre es féacil, y hasta ahora se ha
demostrado que los anticuerpos monoclonales son masefectivos contra algunos tipos

de cancer que contra otros. (16)

Hay ciertos anticuerpos monoclonales utilizados en la terapia contra el cancer que son
llamados "terapias dirigidas" porque su objetivo es especifico para la célula cancerosa
gue encuentran. Estos anticuerpos se adhieren a la célula cancerosa y la atacan. Por
otro lado, hay otros anticuerpos monoclonales que actiian como inmunoterapia y hacen
gue el sistema inmunoldgico responda mejor, lo que permite que el cuerpo sea mas

efectivo en la deteccidn y ataque delas células cancerosas. (16)

Se denominan anticuerpos monoclonales a proteinas sintéticas que tienen la
capacidad de actuar como anticuerpos humanos en el sistema inmunolégico. Existen
cuatro métodos distintos para fabricarlos, que se corresponden con el material del que
estan compuestos. Los anticuerpos monoclonales de origen rataestan elaborados a
partir de proteinas de rata y llevan el sufijo -omab en su nombre. Los anticuerpos
monoclonales quiméricos, por su parte, son una combinacion de proteinas de rata y
humanas, y su nombre termina en -ximab. Los anticuerpos monoclonales
humanizados, que se componen de pequefios fragmentos de proteinas de rata unidos
a proteinas humanas, se identifican por el sufijo -zumab. Finalmente, los anticuerpos
monoclonales de origen humano estan fabricados completamente a partir de proteinas

humanas y llevan el sufijo-umab. (16).
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5.4.1 Anticuerpo Monoclonal Puro

Los mAb puros son anticuerpos sin farmacos ni sustancias radiactivas adheridas.
Trabajan solos. Este es el tipo mas comun de mAb que se usa para tratar el cancer.
La mayoria de los anticuerpos monoclonales purificados se unen a los antigenos de
las células cancerosas, pero algunos funcionan uniéndose a los antigenos de otras
células no cancerosas o incluso con proteinas flotantes. Los mAbs puros pueden
comportarse de manera diferente. (16)

Algunos mejoran la respuesta inmunitaria humana a las células cancerosas uniéndose
a ellas y actuando como marcadores para que el sistema inmunitariodel cuerpo las
destruya. (16)

Otros anticuerpos monoclonales purificados funcionan principalmente uniéndosey
bloqueando los antigenos de las células cancerosas (u otras células cercanas)que
ayudan a que las células cancerosas crezcan o se propaguen. Por ejemplo,
trastuzumab (Herceptin) es un anticuerpo contra la proteina HER2. Las células de
cancer de mama y de estbmago a veces tienen grandes cantidades de esta proteina
en su superficie. Cuando se activa HER2, ayuda a que estas células crezcan.

Trastuzumab se une a estas proteinas y bloquea su activacion. (16)

5.4.2 Anticuerpo monoclonal conjugado

El mAb conjugado se une a un farmaco quimioterapéutico o a una particula radiactiva.
Estos mAbs se utilizan como guia para administrar una de estas sustancias
directamente a las células cancerosas. mAb circula en el cuerpo hastaque encuentra y
se une al antigeno objetivo. Luego entrega la sustancia toxica donde mas se necesita.
Esto reduce el dafio a las células normales en otras partes del cuerpo. (16)

La quimioterapia puede ser administrada antes o después de la cirugia, y en la mayoria
de los casos se usa una combinacion de medicamentos para lograr una mayor
efectividad. Los médicos utilizan una variedad de combinaciones y aun noestéa claro
cual es la mejor. Entre los farmacos complementarios y neoadyuvantesutilizados se

encuentran antraciclinas como doxorrubicina y epirrubicina, taxanos como paclitaxel y
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docetaxel, 5-fluorouracilo o capecitabina, ciclofosfamida y carboplatino. Por lo general,

se utilizan dos o tres de estos medicamentos en combinacion. (16)

Se ha descubierto que administrar los ciclos de algunos medicamentos de
guimioterapia con mayor frecuencia puede reducir la probabilidad de que el cancer
regrese y mejorar la supervivencia en algunas mujeres. Por ejemplo, un medicamento
gue normalmente se administraria cada 3 semanas, podria darse cada 2 semanas.
Esta estrategia se puede aplicar tanto en el tratamiento adyuvante como en el
neoadyuvante, aunque puede causar problemas con los recuentos bajos de células
sanguineas, por lo que no es una opcion para todas las mujeres. Una combinacion de
guimioterapia que se administra de estamanera es doxorrubicina y ciclofosfamida,

seguida de paclitaxel semanal. (16)

5.4.3 Antraciclinas

En el caso de cancer HER2 positivo, se suele utilizar el medicamento dirigido
trastuzumab, a veces junto con otro medicamento dirigido, pertuzumab. Estos
medicamentos pueden causar problemas cardiacos cuando se toman junto con
antraciclinas. Por lo tanto, una opcion es administrar antraciclinas primero (con osin
trastuzumab o pertuzumab) y luego tratar con taxano y trastuzumab (con o sin

pertuzumab). (16)

5.5 Cirugia

Lacirugia es el tratamiento fundamental para el cancer de mama en etapa l. Estetipo de
cancer se puede tratar mediante una lumpectomia o una mastectomia. Esesencial
examinar los ganglios linfaticos mediante una biopsia de ganglio centinela o una
diseccion de ganglios linfaticos axilares. (16) La terapia neoadyuvante puede reducir
el tamafio del tumor y hacer posible la realizacién de una lumpectomia en lugar de una
mastectomia. (16)

A veces, las imagenes pueden mostrar que no hay evidencia del cancer en la mama

después de la terapia neoadyuvante. Sin embargo, aln se requerira una cirugia de
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mama para extraer el tejido del lecho del tumor y verificar si existe alguna evidencia
del cancer, ya que puede haber pequefias cantidades que no son visibles en las

imagenes. (16)

Los tipos de mastectomia utilizados en la cirugia mamaria moderna incluyen la
mastectomia radical modificada (MRM), la mastectomia simple (total), la mastectomia
con conservacion de la piel (SSM) y la mastectomia con conservacion de la areola y
el pezon (NSM). (17)

La terapia conservadora de mama (BCT) se refiere a la cirugia de conservacion de la
mama (BCS, es decir, lumpectomia) generalmente seguida de radioterapia(RT) para
erradicar cualquier enfermedad residual microscopica. Es una alternativa a la

mastectomia para pacientes con cancer de mama temprano. (18)

Antes del advenimiento de la BCT, todos los canceres de mama se trataban con
mastectomia. A pesar de que las técnicas quirdrgicas modernas son menos morbosas
gue la mastectomia radical, una mastectomia adn requiere la pérdidadel seno. Los
objetivos de BCT son proporcionar la supervivencia equivalente a la mastectomia, un

seno cosmeéticamente aceptable y una baja tasa de recurrencia en el seno tratado. (18)

En los Ultimos afios, la reseccion quirdrgica del cancer de mama primariomediante
cirugia conservadora de la mama (BCS) o cirugia radical (mastectomia)antes del inicio
de sintomas locales se ha convertido en un enfoque rutinario parael tratamiento del
cancer de mama. (19) El enfoque oncoplastico de la cirugia dereconstruccion de mama
(BR) incorpora técnicas quirdrgicas de cirugia plastica para remodelar el tejido
mamario residual después de la extirpacion del tejido tumoral o, alternativamente, para
formar una nueva mama después de la mastectomia. Un namero considerable de
pacientes que optan por cirugia conservadora todavia requieren mastectomia para

minimizar el riesgo de recurrencia del cancer de mama. (20)

Mientras que el objetivo de la cirugia conservadora después de la mastectomia es
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mejorar la calidad de vida mediante la restauracién de laimagen corporal, estdasociado
con trastornos fisicos y psicosociales, a menudo relacionados con el grado de la herida
quirargica, la morbilidad del sitio donante y la desfiguracion. Varios estudios que
comparan los resultados de la imagen corporal entre los grupos quirdrgicos han
informado resultados mixtos. Algunos han informado que no hay diferencias

significativas. (20)
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CAPITULO Il METODOLOGIA

3.1 Materiales y métodos

Se realizé un estudio de cohortes observacional, retrospectivo, transversal y analitico
en pacientes con diagnéstico de cancer de mama (CIE 10 C50) que ingresaron en el
departamento de oncologia del Hospital SOLCA en 2016-2021 y se compara quiénes
de dicho grupo presentaran una sobrevida considerable con el uso de la terapia

neoadyuvante.

Esta informacion ha sido previamente recopilada y obtenida mediante la revisionde
historias clinicas, examenes de laboratorio, biopsias, expedientes quirdrgicos y
examenes adicionales registrados en el portal del sistema Solca. Las variablesse

miden una vez.

Ninguna organizacion contribuy6 a esta investigacion ya que es voluntaria y sin fines
de lucro. Presenta la aprobacién del departamento de ensefianza e investigacion del
Hospital SOLCA.

3.2 Poblacion de estudio

Para evaluar la sobrevida de los pacientes con cancer de mama sujetos a terapia
neoadyuvante, se seleccionaron pacientes de sexo femenino con diagndstico decancer
de mama, hospitalizados y atendidos por consulta externa que recibieron terapia
neoadyuvante durante el transcurso de su enfermedad en el Hospital de Solca, quiénes

se mantuvieron en controles periddicos durante cinco afios de tratamiento.
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3.2.1 Criterios de inclusion

+ Pacientes de sexo femenino

+ Mujeres que consultaron el servicio de oncologia en Solca en el periodo2016-
2021

+ Mujeres con diagnéstico de Cancer de mama (CIE 10 C50).

+ Pacientes tratados con terapia neoadyuvante, adyuvante y combinados.

+ Pacientes que cuenten en sus historias clinicas con resultados de biopsiasdurante

los cinco afios de seguimiento

3.2.2Criterios de exclusion

¢ Pacientes que abandonaron el tratamiento por voluntad propia o por falta de
recursos.

e Pacientes que no asistieron a sus controles periodicos

e Pacientes derivados a otra institucién nacional u otra sede de Solca

+ Pacientes tratados con cuidados paliativos

e Pacientes en los cudles no existe un seguimiento de 5 afios

3.2.3 Universo

La base de datos de este estudio la conforman 4194 pacientes con diagndstico de
cancer de mama que acudieron al servicio de oncologia durante el periodo 2016 al
2021. Debido a la gran poblacion de cancer de mama en el Ecuador se aplica la férmula
de calculo muestral con un intervalo de confianza del 95% y un5% de margen de error,
donde se obtiene que 356 pacientes sera el tamafio de la muestra. Los cuales seran

seleccionados de manera aleatoria.

No obstante, al escoger aleatoriamente fueron descartados 65 pacientes al no cumplir
con los criterios de inclusion propuestos. Los cuéles fueron reemplazadoscon otros
pacientes del conjunto universo que si cumplian con los criterios de inclusién por lo

cual no se reflejo ninguna alteracion en el tamafio de la muestra.
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3.3 Andlisis estadistico

La base de datos fue otorgada por el departamento de estadistica del Hospital Solca y luego
recolectada en una hoja de calculo de Microsoft Excel de acuerdoa las variables a investigarse en el
estudio. Por consiguiente, una vez finalizado el proceso de recoleccion de datos e informacion se
prosiguié a tabular dicho contenido y a codificarlo con valores propios asignados para exportarla a la
aplicacion IBM SPPS version 25 para llevar a cabo el respectivo andlisis estadistico.

En el presente estudio se ejecutaron pruebas de estadistica inferencial y descriptiva. Primero, se
realizaron tablas cruzadas con las variables escogidas al inicio del estudio como Edad, Dx
Histopatoldgico, estadio, etapa, tipo de terapia,factores de riesgo y estado del paciente. Se prosiguio a
realizar con ellas el calculo de frecuencias y porcentajes con el fin de obtener el valor p a través de la

prueba de chi-cuadrado de Pearson.
Por otro lado, para las variables cuantitativas continuas se aplico6 medidas de tendencia central y

desviacion estandar. Mientras para la evaluacion de larelacion entre la etapa del cancer de mamayy el

tipo de terapia empleada se utilizéchi-cuadrado de Pearson resultando en un valor significativo (0.02).
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3.4

Operacionalizacién de VariablesTabla 1. Variable de estudio

Definicién Dimensién Indicador
Variable
Estado del Paciente] Parametro que | Cualitativa Vivo
en 5 afios evalu_a_, la nominal Fallecido
condicién del
paciente

Tabla 2. Variables asociadas a la sobrevida del paciente sujeto a terapia

neoadyuvante
Variable Definicion Dimension Indicador
Edad Edad que tiene el ARos
paciente en la actualidad . Cuantitativa
después de 5 afios de Discreta
fto.
Dx Tipo de cancer de mama | Cualitativa Carcinoma Ductal
Histopatoldgico Nominal Infiltrante
Carcinoma ductal in situ
Carcinoma lobulillar
Carcinoma Invasivo
comedocarcinoma
Estadio Clasificacion Cualitativa IA
histopatoldgica del | Nominal B
cancer de mama A
153
A
B
nc
\Y]
Etapa Clasificacion de la | Cualitativa I
progresion del cancer de | Nominal Il
mama [l
v
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Tipo de terapia | Tipo de tratamiento | Cualitativa Adyuvante
administrado Nominal Neoadyuvante
Combinada
Factor de | Comorbilidades del | Cualitativa HTA
Riesgo paciente Nominal OBESIDAD
DIABETES
ETC

3.5Representacion estadisticade los resultados

Tabla 1. Tabla simple de medidas de tendencia central y desviacion

estandar de la variable “edad”

Estadisticos

EDAD
N Vélido 354
Perdidos 641
Media 58,30
Mediana 57,00
Moda 532
Desv. Desviacion 12,895
Minimo 28
Maximo 95

a. Existen multiples modos. Se muestra
el valor méas pequerio.

FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca
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La tabla 1 evidencia como resultado la edad mas frecuente en pacientes con cancer
de mama y el promedio de las mismas. Demostrando que la edad promedio de los
pacientes con cancer de mama sujetas a terapia fue 58.3 afios con una desviacion
estandar +/- 12,895, sacando a relucir que la paciente mas joven con cancer de mama

es 28 afios y la paciente mas afiosa es 95 afos.

Tabla 2. Tabla de los tipos de cancer de mama presentes en la muestrade

estudio

DIAGNOSTICO DE CANCER HISTOLOGICO

Porcentaje | Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje| valido |acumulado
Valido CARCINOMA DUCTAL 3 0,3 0,8 0,8
INVASIVO
CARCINOMA DUCTAL 295 29,6 83,3 84,2
INFILTRANTE
CARCINOMA DUCTAL 5 0,5 1,4 85,6
MUCINOSO
ADENOCARCINOMA 1 0,1 0,3 85,9
METASTASICO
CARCINOMA 6 0,6 1,7 87,6
INTRADUCTAL O
COMEDOCARCINOMA
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CARCINOMA DUCTAL 23 2,3 6,5 94,1
INFILTRANTE +

METASTASIS

CARCINOMA 4 0,4 1,1 95,2
LOBULILLAR

INFILTRANTE

CARCINOMA 1 0,1 0,3 95,5

CANALICULAR

9 1 0,1 0,3 95,8

CARCINOMA IN SITU 3 0,3 0,8 96,6
COMEDONECROSIS

CARCINOMA DUCTAL 7 0,7 2,0 98,6
INFILTRANTE +
INTRADUCTAL
COMEDONECROSIS

CANCER DE MAMA / 5 0,5 1,4 100,0
DUCTAL LUMINAL

Total 354 35,6 100,0
Perdidos Sistema 641 64,4
Total 995 100,0

FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez

Rodolfo Leonardo.Hospital Solca
La tabla 2 refleja los diversos tipos de diagndsticos histolégicos presentes en la
muestra de estudio, dejando en evidencia que el carcinoma ductal infiltrante es el tipo
de cancer de mama mas recurrente entre los pacientes sujetos a la terapia
neoadyuvante por lo que no se considera un hallazgo relevante, como también se

aprecia en la figura 1.

29



Figura 1. Diagnoéstico Histopatoldgico y su recurrencia

TIPO DE CANCER
300
200
i
]
c
S
[T] 295
o 83 33%
L
1007
23
G 50%
36
1017%
0 T T T
CARCINOMA DUCTAL CARCINOMA DUCTAL Ctros
INFILTRANTE INFILTRAMTE + METASTASIS
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FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez
Rodolfo Leonardo.Hospital Solca.

La figura 1 muestra la frecuencia de los tipos de diagndstico histopatoldgico en los
pacientes pertenecientes a la muestra. Siendo el carcinoma ductal infiltrante el

diagndstico mas recurrente. Adicionalmente, se reconoce que el segundo

diagnéstico mas comun es el mismo histopatolégicamente hablando, mas metastasis
en algun érgano de la paciente. Razén que deja en evidencia una grandiferencia en

comparacion a los otros tipos de canceres existentes sujetos a terapia neoadyuvante.
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Tabla 3. Tabla de los estadios de cancer de mama presentes en la muestrade

estudio

ESTADIO
Porcentaje | Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje| valido acumulado
Valido 1A 32 3.2 9,0 9,0
1B 5 0,5 1,4 10,5
A 115 11,6 32,5 42,9
]=] 52 5,2 14,7 57,6
A 67 6,7 18,9 76,6
B 34 3,4 9,6 86,2
lnc 10 1,0 2,8 89,0
\Y 39 3,9 11,0 100,0
Total 354 35,6 100,0
Perdidos Sistema 641 64,4
Total 995 100,0

FUENTE: Garrido Bustos,

Leonardo.Hospital Solca.

lvana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo

Tabla 4. Tabla de las etapas de cancer de mama presentes
en la muestrade estudio

ETAPA
Porcentaje | Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje | valido acumulado
Valido I 33 3,3 9,3 9,3
Il 183 18,4 51,7 61,0
Il 124 12,5 35,0 96,0
\% 14 1,4 4,0 100,0
Total 354 35,6 100,0
Perdidos Sistema 641 64,4
Total 995 100,0

FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez

Rodolfo Leonardo.Hospital Solca
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Tabla 5. Tabla de las etapas de cancer de mama presentes en la muestra

de estudio
Pruebas de chi-cuadrado
Valor gl Sig. asint6tica (2 caras)
Chi-cuadrado de
Pearson 14,6482 6 ,023
Razo6n de verosimilitud 14,786 6 022
Asociacion lineal por
lineal 3,585 1 ,058
N de casos validos 354

a. 2 casillas (16,7%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 3,72.

FUENTE: Garrido Bustos, lvana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

La tabla 3y 4 indican los diversos estadios de cancer de mama, reflejando que el estadio IIA etapa
Il son las m&s comunes entre los pacientes seleccionados dela muestra, los cuales son sujetos a la
terapia neoadyuvante. Finalmente, este hallazgo se justifica con un resultado estadisticamente

significativo (p=0.02) como lo indica la tabla 5.
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Tabla 6. Tabla de los procedimientos quirdrgicos de cancer de mamapresentes en los
pacientes pertenecientes la muestra de estudio

PROCEDIMIENTO

Porcentaje | Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje| valido |acumulado

Vaélido MASTECTOMIA 178 17,9 50,3 50,3
RADICAL

MODIFICADA

MASTECTOMIA 32 3,2 9,0 59,3
PARCIAL

NO REFIERE 37 3,7 10,5 69,8

MASTECTOMIA 13 13 3,7 73,4
RADICAL
MODIFICADA,
INCLUYENDO
GANGLIOS
LINFATICOS
AXILARES

CIRUGIA 34 3,4 9,6 83,1
CONSERVADORA +
VACIAMIENTO
GANGLIONAR

CUADRANTECTOMIA 33 3,3 9,3 92,4
+ GANGLIO
CENTINELA

CIRUGIA 20 2,0 5,6 98,0
CONSERVADORA
DE MAMA

MASTECTOMIA 6 0,6 1,7 99,7
RADICAL
MODIFICADA CON
VACIAMIENTO
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GANGLIONAR

8

Total
Perdidos Sistema
Total

1 0,1
354 35,6
641 64,4
995 100,0

0,3
100,0

100,0

FUENTE: Garrido Bustos, lvana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

La tabla 6 evidencia el tratamiento quirdrgico de preferencia realizado a los

pacientes con diagnostico de cancer de mama, la cual es una mastectomia

radical modificada que representa el 50,3% dentro de la muestra en comparacion

con los otros procedimientos realizados.

Tabla 7. Tabla de los factores de riesgo de cancer de mama presentes en
los pacientes pertenecientes |la muestra de estudio

FACTORES DE RIESGO

Porcentaje | Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje| valido |acumulado

Valido NO REFIERE 233 23,4 65,8 65,8
HIPERTENSION ARTERIAL 49 4,9 13,8 79,7
DIABETES MELLITUS 16 1,6 4,5 84,2
ENFERMEDAD RENAL 5 0,5 1.4 85,6
ENFERMEDAD TIROIDEA 6 0,6 1,7 87,3
OBESIDAD 2 0,2 0,6 87,9
HIPERTENSION + DIABETES 15 1,5 4,2 92,1
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0,5 1,4 93,5
0,1 0,3 93,8
0,2 0,6 94,4
0,1 0,3 94,6
0,5 1.4 96,0
0,5 1,4 97,5
0,2 0,6 98,0
0,1 0,3 98,3
0,1 0,3 98,6
0.1 0,3 98,9
0,1 0,3 99,2




SINDROME DE BEHCET 1

MIELOMA MULTIPLE 1
HIPERPLASIA ENDOMETRIAL 1
Total 354
Perdidos Sistema 641
Total 995

0,1

0,1

0,1

35,6
64,4
100,0

0,3

0,3

0,3

100,0

99,4

99,7

100,0

FUENTE: Garrido Bustos, lvana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

La tabla 7 indica los diversos factores de riesgo que los pacientes dentro de la

muestra padecian. No obstante, esta tabla es de gran evidencia ya que resalta

que los pacientes que no padecen de ninguna comorbilidad son predominantes

en la muestra, conformando el 65,82% como muestra la figura 2. Dando lugar a

gue el cancer de mama y los factores de riesgo no presentan influencia alguna.

Figura 2. Factores de Riesgo de cancer de mama presentes en los pacientes

pertenecientes la muestra de estudio

FACTORES DE RIESGO

250

Frecuencia
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FACTORES DE RIESGO

Otros

FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

36



Figura 3. Factores de Riesgo de cancer de mama presentes en los pacientes
pertenecientes la muestra de estudio

ESTADO EN 5 ANOS
EFALLECIDO
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Figura 4. Tipos de terapiay supervivencia
Grafico de barras
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Wi

Recuento
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NEOADYUVANTE
TERAFPIA

ADYUVANTE/MNEOADYUVANTE

FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.
Hospital Solca
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Figura 5. Factores de Riesgo de cancer de mama presentes en los pacientes

pertenecientes la muestra de estudio
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FUENTE: Garrido Bustos, lvana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

La figura 3 nos sefiala un porcentaje de sobrevida del 87,01% de pacientes con
diagndstico de cancer de mama, Mientras, la figura 4 nos sefiala la sobrevida de
los pacientes con diagnostico de cancer de mama clasificado al tipo de terapia
que recibié cada uno, evidenciandose que la sobrevida en pacientes sujetos a
terapia neoadyuvante es del 38,42%. En pacientes con terapia combinada
(ady/neo) es del 25.14% y en pacientes con terapia adyuvante es del 23,45%. Lo
cual refleja que la sobrevida en pacientes tratados con terapia neoadyuvante es
mayor en comparacion a los otros protocolos de tratamiento. La mortalidad entre
los tres tratamientos es muy similar. La figura 5 nos sefiala un recuento de los

tipos de terapia utilizadas en etapas especificas del cancer, siendo etapa Il y
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etapa lll las mas recurrentes sujetas a terapia neoadyuvante, no obstante,

predomina etapa Il con un 80%.

Figura 6. Estado del paciente en 5 afios de acuerdo a su etapa de cancer.
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FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

La figura 6 expresa el porcentaje de supervivencia de acuerdo a las etapas del
cancer en que se encuentren. Resultando que en etapas | y Il su porcentaje de
sobrevida es mayor que el 91% mientras en etapa Ill disminuye a 81,45%. Sin
embargo, en etapa IV considerada metastasis ya no se observa una alta tasa al
ser de 57,14%.
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A.

Tabla 8. Tablas estadisticas relacionadas a sobrevida de acuerdo a
procedimiento, tipo, etapay estadio de cancer de mama presentes en los
pacientes pertenecientes la muestra de estudio

ETAPA DEL CANCER Y SUPERVIVENCIA

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintotica
Valor df (bilateral)
Chi- 19,5552 0,000
cuadrado de
Pearson
Razon de 16,553 0,001
verosimilitud
Asociacion 15,679 0,000
lineal por
lineal
N de casos 354
validos

a. 2 casillas (25,0%) han esperado un recuento
menor que 5. El recuento minimo esperado es

1,82.

C. TIPO DE CANCER Y SUPERVIVENCIA
Pruebas de chi-cuadrado

ESTADIO DEL CANCER Y SUPERVIVENCIA

Pruebas de chi-cuadrado

Significacién
asintotica
Valor df (bilateral)
Chi- 94,7672 7 0,000
cuadrado de
Pearson
Razon de 70,740 7 0,000
verosimilitud
Asociacion 64,583 1 0,000
lineal por
lineal
N de casos 354
validos

a. 5 casillas (31,3%) han esperado un recuento
menor que 5. El recuento minimo esperado es
,65.

D. PROCEDIMIENTO QUIRURGICO Y SUPERVIVENCIA
Pruebas de chi-cuadrado

Significacién
asintética
Valor df (bilateral)
Chi-cuadrado 83,3572 11 0,000
de Pearson
Razoén de 57,917 11 0,000
verosimilitud
Asociacion 5,610 1 0,018
lineal por
lineal
N de casos 354
validos

Significacién
asintotica
Valor df (bilateral)
Chi- 51,6722 8 0,000
cuadrado de
Pearson
Razon de 40,192 8 0,000
verosimilitud
Asociacion 0,022 1 0,882
lineal por
lineal
N de casos 354
validos

a. 19 casillas (79,2%) han esperado un recuento
menor que 5. El recuento minimo esperado es ,13.

Fuente: Garrido Bustos, lvana Antonella y Kronfle Cordovez
Rodolfo Leonardo. Hospital Solca.
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La tabla 8 compara la sobrevida en funcién del tipo de diagndsticohistopatolégico,
estadio, etapa y procedimiento quirdrgico. En base a los resultados obtenidos, se
demuestra que existe un resultado estadisticamente significativo (p=0.0) en
cuanto a la sobrevida y a la terapia neoadyuvante en pacientes con diagndstico
de cancer de mama, siendo los estadios IA, IB y IIB los porcentajes de sobrevida
mas altos, excediendo los 91,17% y los estadios IlIA, llIB y IlIC desde un 89,5%

disminuyendo a 41,02% en la etapa IV de metastasis.

Figura 7. Estado del paciente de acuerdo a su diagndstico histopatoldgico
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FUENTE: Garrido Bustos, Ivana Antonella y Kronfle Cordovez Rodolfo Leonardo.

Hospital Solca

La figura 7 demuestra que el 90,84% de los pacientes de la muestra con
diagnéstico de cancer de mama tenia como diagndéstico carcinoma ductal
infiltrante. Asi mismo, los pacientes que poseen carcinoma ductal infiltrante mas
metastasis indican una supervivencia del 30.43% a pesar de ser tratadas con

terapia adyuvante y neoadyuvante.
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3.6 Discusion delos resultados

En este estudio se evalu6 la sobrevida de pacientes con diagndstico de cancer
de mama sujetos a terapia neoadyuvante. Se encontré que la sobrevida es de
87,01% para pacientes con diagnostico de cancer de mama y basandonos

netamente en pacientes tratados con terapia neoadyuvante, es del 63,56%.

En el presente estudio se evidencié que el 80% de la muestra sujeta a tipo de
terapia neoadyuvante se encontraba en etapa ll, estadio lIA, lo que quiere sefalar
gue son pacientes en etapa localmente avanzada. Simultaneamente, Asaoka et
al (Estados Unidos, 2021), en su estudio de corte longitudinal secunda esta premisa
y recomienda en base a sus resultados, que la terapia combinada con
neoadyuvante y adyuvante deberia ser considerada para mujeres en etapa
localmente avanzada para mejorar el prondstico a largo tiempo (como se aprecia
en anexo 1). (21) (22) En contraste, Kazuaki Takabe et al (Tokio, 2021), expresa
que la terapia neoadyuvante en el pasado se empleaba so6lo en pacientes en
etapas localmente avanzadas, no obstante, refiere que ahora se emplea en
estadios tempranos con tipos de cancer operables e incluso reduce

complicaciones post operatorias. (21)

En este andlisis se encontré la relaciéon entre la etapa del cancer de mamay el
tipo de terapia empleada con un valor significativo estadisticamente significativo
(0.02).

De acuerdo con Garcia, Katherine et al (Ecuador, 2021), los resultados que se

obtuvieron fue una supervivencia global del 71,4% vs 45% respectivamente, es

decir, los pacientes tienen una sobrevida dependiendo de si alcanzan una

respuesta patologica avanzada o poseen una enfermedad residual. (22)

Ademas, Pavel Reinoso De Leon et. al (Republica Dominicana, 2019) plantea en
su tesis doctoral de oncologia médica que la sobrevida después de 5 afios es de

un 100% en pacientes que completaron una respuesta patolégica completa a la
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terapia neoadyuvante. (23) De acuerdo al procedimiento quirdargico, la
mastectomia radical modificada es el mas recurrente en los pacientes con
diagndstico de cancer de mama sujetos a terapia neoadyuvante. De la misma
manera Leah H. Portnow et.al (Sociedad Radiolégica de América del Norte,
2023), sustenta en su revisibn que la mastectomia junto con la terapia
neoadyuvante brinda un mejor control local-regional y genera con éxito una
mayor supervivencia. (24) No obstante, Estefania Corradini et. Al (Alemania,
2019), expresa que su estudio demostré que individuos que recibieron
tratamiento con cirugia conservadora seguido de radioterapia presentaron
mejores resultados en comparacion con aquellos que solo se sometieron a una
mastectomia radical. Concretamente, se disminuyé el control local, el control a
distancia y la supervivencia global fueron significativamente superiores con el

enfoque conservador. (25)

En el estudio se demostrd que la media de edad de las pacientes con diagndstico
de cancer de mama es 58.3 afios y que los factores de riesgo que posean las
pacientes no influyen en el pronéstico de la enfermedad ni en su supervivencia,
ya que se obtuvo un dato estadistico no significativo (p=0.20). En similitud con
nuestro hallazgo, las estadisticas del American Cancer Society sostienen que la
edad media de pacientes hispanicas al momento del diagndstico de cancer de

mama es a los 57 afios de edad. (2)

Por otro lado, en este estudio se evidencid que el tipo de diagnéstico
histopatolégico mas comun es el carcinoma ductal infiltrante con una frecuencia
de 83.33%. Del mismo modo, Anees B. Chagpar et. al (Estados Unidos, 2022),

resalta que el carcinoma ductal infiltrante es el tipo de cancer de mama invasivo

mas comun, representando el 70-80% del total de lesiones invasivas. (26)

Durante el seguimiento, aunque la mayoria de la poblacion tuvo una sobrevida
considerable, estos resultados no garantizan el mismo progreso en el transcurso
de un lapso. Por lo que, el corto periodo de observacién fue un inconveniente en

este trabajo.
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CAPITULO IV
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

4.1 Conclusiones

El empleo de la terapia neoadyuvante en el tratamiento del cancer de mama,
utilizada tanto en combinacion con la adyuvante o de forma individual, consta
enel pronostico de la enfermedad con porcentajes de éxito de 87,01% en este

estudio.

Los pacientes sujetos a terapia neoadyuvante tienen una media de 58,3 afios
y es recurrente en los estadios tempranos de la enfermedad (IA a 1IB),
reluciendo una sobrevida entre los rangos 91.2% a 96.15%. Siendo un alto
porcentaje de sobrevida, lo que se traduce a un valor estadisticamente

significativo (p=0,0).

La supervivencia total de la terapia adyuvante es de 23,45% y de terapia
neoadyuvante es 38,42% en caso de administracion individual. Sin embargo,
la administracion combinada da una sobrevida de 48,59% y 63,56%

respectivamente.

Se establecié también a partir de los resultados obtenidos, que el 65,82% de
lospacientes estudiados no poseen una comorbilidad, lo que sugiere que tanto
el porcentaje de sobrevida como la evolucion de la enfermedad no son

afectados por alguna enfermedad que el paciente padezca.

La terapia neoadyuvante promete mucho en comparacion con las tasas de
mortalidad y supervivencia de poblaciones tratadas sin utilizacién de la
misma. La terapia neoadyuvante es un tratamiento esperanzador, ya que

se puede

utilizar desde estadios tempranos del cancer contribuyendo al aumento de la

sobrevida de los pacientes afectados.
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4.2 Recomendaciones

Se recomienda llevar a cabo estudios prospectivos experimentales del uso de
terapia neoadyuvante en pacientes con diagndésticos de cancer de mama en
estadios iniciales, para de esta forma comparar la sobrevida de los pacientes
tratados en estadios prematuros contra estadios avanzados y asi establecer en
qué momento de la evolucion de la enfermedad es mas adecuado el inicio de un

esquema neoadyuvante.

Consiguientemente, se sugiere la implementaciéon de la terapia neoadyuvante
dentro del esquema inicial de tratamiento en pacientes con diagnostico de cancer
de mama desde estadios tempranos de la enfermedad, para asi estimular una
favorable evolucién de la enfermedad y aumentar las tasas de supervivencia de

los pacientes afectos.
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ANEXOS

Figure 12. Female Breast Cancer Treatment Patterns (%), by Stage, 2018
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White and Black race excludes persans of Hispanic ethniaty. BCS = breast conserving surgery, |.e., lumpectomy/partial mastectomy, in which only cancerous tissue plus a
surrounding layer of normal tissue is removed; Mastectomy = surgical remowval of the entire breast{s); RT = radiation therapy; Chemo = ch herapy and includes targeted

therapy and immunotherapy. *A small number of these patients received chemotherapy. 1A small number of these patients received radsation therapy. NOTE: Many patients
may have received hormonal therapy in addition to the above treatments.
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