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RESUMEN

TITULO: IDENTIFICACION Y EVALUACION DE LOS METODOS DE DETECCION DE CARCINOMA
DE LA GLANDULA MAMARIA Y FACTORES ASOCIADOS EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO DE
SANTANDER®

AUTOR: LOPEZ MELO Deivis Jesus”

Palabras Claves: BIRADS , cancer de mama, incidencia, neoplasia y epidemiologia.

DESCRIPCION

En el campo de la Oncologia quirargica el tumor maligno de la gldndula mamaria es el tumor mas
frecuentemente diagnosticado en la mujer en todo el mundo; su incidencia se ha estabilizado y en
otros informes parece disminuir en los paises desarrollados no siendo el caso de los paises
subdesarrollados donde la incidencia va en aumento. Se estima en que en Latinoamérica mueren
aproximadamente 300.000 mujeres por cancer de la glandula mamaria lo que se traduce en
aproximadamente 83 muertes diarias por este motivo.

Se considera que la mamografia es el Gnico método de tamizaje que ha logrado la identificacion
temprana del cancer mamario en un punto de su evolucion donde puede ser tratado con técnicas
quirargicas que tienen un menor impacto fisico y mayor probabilidad de producir curacion, se ha
calculado en estudios poblacionales una reduccién de la mortalidad por cancer de seno entre el 24 al
28% con su implementaciébn como método de tamizaje alcanzando coberturas del 80% de la
poblacién en riesgo en los paises desarrollados muy superiores cuando se compara con otros paises
como el nuestro donde no existe un verdadero programa de tamizaje a pesar de existir normas como
412 y 3384 del 2000 que intentan coordinar esta problematica alcanzando una cobertura entre el 20 —
50% segun el régimen de salud encargado del cuidado del paciente.

Es por esta razén es que se coordino un estudio retrospectivo en el departamento de cirugia general
de la Universidad Industrial de Santander entre los afios 2005 y 2008 para destacar la importancia
clinica del uso de la mamografia para el diagnostico del cancer mamario y la necesidad de la
implementacion de programas de tamizaje organizados que permitan cambiar la situacion del cancer
mamario en las mujeres de Colombia.

" Proyecto de Grado
Universidad Industrial de Santander, Facultad de Salud, Escuela de Medicina, Director: Alvaro Nifio



.SUMARY

TITULO: IDENTIFICACION Y EVALUACION DE LOS METODOS DE DETECCION DE CARCINOMA
DE LA GLANDULA MAMARIA Y FACTORES ASOCIADOS EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO DE
SANTANDER®

AUTOR: LOPEZ MELO Deivis Jesus”

KEY WORDS: Microcalcifications BIRADS, breast cancer, incidence, neoplasms and epidemiology.

DESCRIPTION

In the field of oncology surgically malignant tumors of the mammary gland tumor is the most frequently
diagnosed cancer in women worldwide, its incidence has stabilized and in other reports seems to
decrease in developed countries not the case of underdeveloped countries where the incidence is
increasing. It is estimated that approximately 300.000 Latin-American women die of breast cancer
resulting in approximately 83 deaths per day due to this.

It is believed that mammography is the only means of early screening detection of breast cancer at a
point in its evolution where it can be treated with surgical techniques that have less impactand a
greater likelihood of producing a cure, it has been estimated from population studies a reduction
in breast cancer mortality between24 to 28%with its implementationas a method
of screening coverage reaching 80% of the population at riskin developed countries much
higher when compared with other countries like ours where there is no real screening programmed
despite the existence of standards 412 and 3384 from 2000 to try to coordinate this issue eventually
covering between 20-50% depending on the health system in charge of patient care.

It is for thisreason thathindsight study was coordinated at the general surgery
department of Santander Industrial University between 2005 and 2008 to highlight the clinical
importance of the useof mammography for breast cancer diagnosisand the need to
implement organized screening programs to change the status of cancer among women in Colombia.

" Proyecto de Grado
Universidad Industrial de Santander, Facultad de Salud, Escuela de Medicina, Director: Alvaro Nifio
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1. CONTENIDO DE LA PROPUESTA
1.1 RESUMEN DE LA PROPUESTA

Este documento presenta los resultados de un estudio que pretende evaluar los
métodos y estrategias diagnosticas empleadas en el carcinoma de la glandula
mamaria en el Hospital Universitario de Santander y a su vez, determinar los
factores asociados con su diagnoéstico. El carcinoma de la glandula mamaria es la
neoplasia maligna mas frecuente en la poblacién femenina de nuestra region y el
mundo. La aplicacion del cribado mediante mamografia, asi como la mejora del
tratamiento sistémico adyuvante y una disminucién en el uso de la terapia de
reemplazo hormonal han dado lugar a una disminucién de la incidencia del
Carcinoma de la glandula mamaria en muchos paises, y en especial en la mortalidad
en los paises desarrollados, en los ultimos 5 afios; sin embargo, la incidencia del
carcinoma de la glandula mamaria, ha crecido en nuestro pais. En la actualidad no
se conoce el rendimiento de los métodos diagndsticos empleados en nuestro medio
y no se han determinado los factores asociados al diagnéstico de carcinoma de la
glandula mamaria. Por lo cual se plantea como objetivo determinar los factores
asociados a la identificacion de esta neoplasia y evaluar las estrategias diagnosticas
usadas en el HUS durante los afios 2005 y 2009. Para esto se realizara un estudio
analitico, tipo corte transversal, con una poblacién a estudio que corresponde a las
usuarias del HUS a quienes se les realizo biopsia mamaria por sospecha de
neoplasia. En el analisis del estudio, se determinaran los factores asociados, y la
validez de los diagnésticos emitidos por las diferentes pruebas empleadas en la

poblacidn con sospecha de neoplasia mamaria.
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1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

Las enfermedades neoplasicas malignas de la glandula mamaria, son un grupo
heterogéneo y diverso de patologias, estas lesiones pueden tener diferentes
origenes, derivandose de los tejidos que en forma usual conforman este 6rgano:
epitelio, estroma v tejido linfoide *. Las neoplasias de origen epitelial o carcinomas de
la glandula mamaria han sido agrupados en diferentes categorias; sin embargo,
tumores muy similares morfologicamente presentan un comportamiento clinico
bastante heterogéneo, lo cual dificulta su diagnéstico y manejo terapéutico; ». Este
comportamiento clinico diverso se ha relacionado con multiples factores y genes, los

cuales estan implicados en el desarrollo de estas neoplasiass 4 5.

Recientemente estas caracteristicas han sido adoptadas por una innovadora
clasificacion que subdivide los carcinomas de la glandula mamaria en 4 tipos: luminal
A, luminal B, HER 2 like y basal like, siendo de peculiar importancia los ultimos ya
que poseen un peor pronoéstico y dificultad en su tratamientosse7. Con el fin de
identificar estos diferentes tipos de carcinoma de la glandula mamaria se han
propuesto multiples estrategias diagndsticas, entre las mas utilizadas se encuentran
la mamografia, la ecografia, la citologia de muestras obtenidas por puncidon por
aguja fina, el andlisis histopatologico de las muestras obtenidas por puncién con
aguja gruesa y la biopsia mamaria.

Estas estrategias poseen un grado diverso de rendimiento en el cual se han
implicado numerosos factores como el tipo de carcinoma presente y la forma en que
se realice este estudio. En general se ha visto que con el empleo adecuado de estos
meétodos se logra un alto rendimiento diagndstico. Sin embargo, estos métodos no se
han evaluado en nuestro medio y ademas no se han estudiado los factores
asociados con la presencia o no de carcinoma en cada uno de ellos, incluyendo los

factores moleculares recientemente descritos.
Con el avance en la interpretacion radiolégica de los cambios en la arquitectura

mamaria por mamografia se ha logrado establecer una adecuada correlacion entre

estas y la probabilidad de encontrar cancer mamario en las biopsias realizadas;
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correlaciéon que aun no ha sido evaluada en nuestro medio; motivo por el cual se

propone la realizacion de este estudio.

1.3 OBJETIVOS

1.3.1 General. Evaluar el rendimiento de la mamografia respecto al resultado
histologico de las muestras tomadas de tejido mamario por ACAF, biopsias por
trucut, incisionales, escisionales o con arpén en el diagnostico de carcinoma de la
glandula mamaria y determinar los factores asociados a su presencia en el Hospital

Universitario de Santander durante los afios 2005 y 2008.

1.3.2 Especificos.Caracterizar la poblaciéon con sospecha de neoplasia maligna de

la glandula mamaria en el Hospital Universitario de Santander.

Conocer los hallazgos citolégicos y anatomopatolégicos de las pacientes con

sospecha de carcinoma de la glandula mamaria.

Determinar la frecuencia de los diferentes tipos de patologias de la glandula

mamaria en el Hospital Universitario de Santander.
Determinar el rendimiento diagnostico de los diferentes métodos diagndsticos

utilizados en neoplasias de la glandula mamaria en el Hospital Universitario de

Santander, utilizando como prueba de referencia el diagndstico histopatoldgico final.

13



2. MARCO TEORICO

A nivel mundial, el cancer de mama es considerado comoel més frecuente en todas
las mujeres siendo diagnosticado en aproximadamente 1.383.000 casos nuevos al
afoi, lo que corresponde al 23% de todos los canceres en mujeres; y se le
diagnostica en aproximadamente 1 de cada 3 a 8mujeres estadounidenses;; esta
neoplasia puede poner en peligro la vida de muchas mujeres y es en algunos paises
como el nuestro, la segunda causa de muerte por cancer entre las mujeres segun

las estadisticas del DANE para el afio del 2006.

Durante las dos ultimas décadas, la investigacion del cAncer de mama ha conducido
a importantes avances en nuestra comprension de la enfermedad, con resultados
mas eficaces y tratamientos menos toxicos. En los paises desarrollados el cancer
mamario ocupa desde hace varias décadas el primer lugar de incidencia y uno de los
primeros en mortalidad en pacientes entre los 40 a 65 afos;; por lo que el objetivo
fundamental en esta patologia estd determinada por la deteccién de diagndsticos
precoces donde se pueden llevar a cabo estrategias terapéuticas curativas, gracias a
la implementacion de pruebas de tamizaje que permiten cumplir con este objetivo
con una reduccion en la mortalidad en aproximadamente del 40% de los casos,. Sin
embargo, estas pruebas pueden ser diferentes para cada pais y han variado a
través del tiempo con el advenimiento de mejores equipos que permiten tener
excelentes imagenes para la deteccion temprana de cancer mamario; no siendo asi
en Colombia donde la incidencia de diagndstico temprano es cercana al 20%, en una
serie de casos reportada por el Dr. Robledo de 1328 pacientes para el afio del
2008;.

Como consecuencia, el manejo del cancer mamario ha evolucionado de forma
continua en las JUltimas décadas con la implementacion de pruebas
inmunostoquimicas que permiten definir qué pacientes se benefician de algunos
esquemas de quimioterapia neo-adyuvante y adyuvantes, manejo de
hormonoterapia y con la aceptacion del concepto de la cirugia de seno oncoplastica

la cual ha evolucionado en la Ultima década.
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2.1 ESTADO DEL ARTE

Desde el inicio del estudio de los carcinomas de la glandula mamaria, se han
propuesto diferentes categorias diagnosticas morfolégicas para estas neoplasias; ».
A pesar de este esfuerzo, el comportamiento del carcinoma de la glandula mamaria
mas frecuente, el carcinoma ductal invasor es bastante diverso,.s.s; esto llevo a que
en el aflo de 1957 Bloom y Richarson crearan una escala que graduaba este tipo de
neoplasias, la cual, al parecer, se correlacionaba con el pronéstico que tenian las

mujeres afectadas por esta enfermedads.

Posteriormente, esta escala fue modificada en el afio de 1991 por Elston y Ellis,
quienes se basaron en la anterior escala de Bloom y Richarson para disefiar un
método que permitia una graduacion histologica cuantificableg.1o-14-15. ESta escala
fue implementada en el afio de 1952, a nivel global, como el indice Pronostico de
Nottingham para el Cancer de la Mama Primarioi123. A pesar de los anteriores
esfuerzos, carcinomas ductales con el mismo grado histolégico, seguian
presentando un comportamiento pronostico diverso,. Por lo cual, se iniciaron y se
profundizaron los estudios de biologia molecular en este tipo de neoplasias, para

dilucidar asi su comportamientos.s; .

La etiologia del cancer mamario es desconocida en una gran parte de estos
pacientes; sé6lo en un 5 al 10% de los casos se debe a alteraciones genéticas como
el BRCA 1 ubicado en el brazo largo del cromosoma 17q y el BRCA 2 en el
cromosoma 13; siendo este riesgo mayor para los pacientes portadores del BRCA 1
con una incidencia de cancer mamario entre el 37 al 82 % a los 70 afios de edad.

Aproximadamente un 66% de las mujeres con cancer de mama no tienen factores de
riesgo conocido. Entre los factores de riesgo identificados para cancer mamario se
encuentra: género femenino, incremento de la edad del paciente, menarquia
temprana, menopausia tardia; primer parto a una edad > 30 afios, terapia de
remplazo hormonal > a 5 afios, radioterapia en la pared toracica, enfermedad
proliferativa del seno con presencia de atipias y los factores genéticos ya
previamente comentadosio-12.El 85 al 90% de los tumores malignos originados de la

glandula mamaria se derivan del epitelio ductal.
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2.2 FACTORES PRONOSTICOS, HISTOPATOLOGICOS E
INMUNOFENOTIPICOS

Al momento de enfrentarse ante una paciente con cancer de glandula mamaria, lo
mas relevante es identificar la informacién relevante para ella, para su prondstico y
tratamientos.s,. ES asi como desde el punto de vista diagnéstico, lo mas importante
es establecer si la neoplasia es benigna o maligna, si la neoplasia es in-situ 0
invasora, asi como el tipo histolégico y el estadio;.,.32; ademas se deben determinar
diferentes factores histopatolégicos, inmunohistoquimicos y moleculares, que van a
predecir el grado de respuesta al tratamiento y ademas van a permitir identificar las
diferentes dianas terapéuticass;.

En efecto, los factores prondsticos para el cancer de mama han sido modificados
ampliamente en los Ultimos afios. Es asi, como en el afio 1.999 los factores
prondsticos para este tipo de cancer eran la expresion de receptores hormonales de
estrogenos y progestagenos, los cuales confieren un buen pronéstico inicialmente, y
permiten identificar las pacientes beneficiarias de tratamientos antiestrogénicos
como el tamoxifeno; estos receptores tienden a perder su efecto con el tiempo de
evolucion de la enfermedad;-3;.33-34. Otro factor prondstico relevante muy conocido
es la expresion de la ciclina E, una proteina reguladora del ciclo celular que se
encuentra elevada en el 30% de los canceres de mal pronosticog. Uno de los mas
importantes avances en los factores prondsticos de cancer de mama, fue el
descubrimiento del gen HER 2/neu (del inglés, Human Epidermal growth factor
Receptor 2) y su correlacion con el prondstico, el cual aumento aiun mas en
relevancia al ser sintetizados y empleados medicamentos especificos que lo inhiben,
como el trastuzumabg.4;. Hallazgo que permitio la identificacion de una nueva diana

terapéuticog.35.42.

Diversos estudios de marcadores de proliferacion molecular han asociado también
su expresion a diferentes desenlacesg.3s.37. Los marcadores de proliferacion mas
estudiados son el indice mitdticogss43, la cuantificacion de ADN (Acido
desoxirribonucleico) por medio de la densitometria de flujo, la cuantificacion de la
fase S por medio de densitometria de flujog.44, la cuantificacion de la timidinag.4s, y la

cuantificacion de la expresion inmunohistoquimica de la proteina molecular Ki675.
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De los anteriores marcadores de proliferacion los mas estudiados en tiempos
recientes son la cuantificacion de la fase S, la cuantificaciéon de la timidina y la
cuantificacion del Ki67. El estudio inmunofenotipico de la célula la maligna ha
permitido que a los pacientes con neoplasia maligna del seno se puedan clasificar
en 4 grupos que a su vez permiten orientar el manejo terapéutico que mejor se

beneficia cada paciente y predecir de esta forma respuesta terapéutica.

LUMINAL A ESTROGENOS + PROGESTAGENOS + | HER2 W NEG KIT 67 BAJO
LUMINAL B ESTROGENOS + PROGESTAGENOS + | HER2W NEG KIT 67 ALTO
HER 2 LIKE ESTROGENOS - PROGESTAGENOS - | HER2W POS
BASAL LIKE ESTROGENOS - PROGESTAGENOS - | HER2W NEG

Es de vital importancia conocer la genética de la célula maligna por lo que en los
ultimos afios se han disefiado pruebas como el mamoprint aprobado por la FDA en
el 2007 que consiste en un dispositivo que evallUa el pronéstico de esta enfermedad
en las mujeres que se han sometido a cirugia e indica el riesgo de sufrir una recaida
en funcién de la actividad de una seleccion de 70 genes y de esta forma unos
pacientes recibiran un farmaco y otros pueden que no requieran quimioterapia, si el
ADN de su muestra tumoral dice que el riesgo de metastasis es muy remotogs. Entre
otras pruebas genéticas utilizadas se encuentra el ALRED la cual viene siendo
implementada en Europa en los Ultimos afios con caracteristicas similares al

anterior.

2.3 FACTORES PRONOSTICOS GENETICOS

Recientemente, los estudios genéticos, han permitido establecer diferentes tipos de
cancer ductal de la glandula mamaria con el empleo de la técnica de microarrays, el
cudl es un estudio que permite el analisis de multiples fragmentos del ADNg.34. ESto
se logra mediante diferentes fases que van desde la construccion del micromatriz, la
hibridacion, y la posterior cuantificacion y andlisis de los resultados con diagramas
historicos y de multidimensional scaling plotg.35.36, con el fin de descubrir diferentes
clases de neoplasias, comparar diferentes clases de tumores cuando no existe

ninguna preestablecida, asi como de comparar diferentes clases de los mismos
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cuando existen clases conocidas e identificar factores predictores del prondstico y

de respuesta al tratamient0g.46.47.

El andlisis de los genes de los diferentes carcinomas ductales de la glandula
mamaria fue realizado por primera vez por Perau y Therese Sorli en el ailo 2001g.4s.
49. Este trabajo permitié la identificacion de los diferentes tipos de carcinomas de la
mama por medio de su expresion genética, estableciendo cuatro clases diferentes
de carcinoma, cada una de ellas con genes implicados diferentesq.so.51. EStas clases
genéticas se asociaron a diferentes pronosticos, teniendo particular importancia el
subtipo basal-like porque conferia peor prondstico y dificultad en su tratamiento, ya
gue este grupo no respondia a los inhibidores de receptores estrogénicos, ni al
trastuzumab u otros inhibidores del HER2/neugss. Es asi como se obtuvo un
carcinoma de glandula mamaria tipo luminal A, otro luminal B, que fueron
denominados asi por su semejanza citogenética con las células luminales de los

conductos de la glandula mamaria.

Otro tipo denominado tipo basal, llamado asi por su semejanza con las células
basales de los ductos de la glandula mamaria y otro tipo conocido como HER2, por
Su semejanza con las células que expresan normalmente HER2/neugss. Con lo
anterior, se conforman diversos grupos de tumores malignos de la glandula mamaria
gue tienen una expresion genética diferente y que se asocian a desenlaces muy

heterogeneosg.ss.

El pronéstico visto en los carcinomas de células basales de la glandula mamaria se
debe a que este tipo de neoplasia, es el carcinoma menos diferenciado de todos los

tipos de tumores malignos estudiados en la patologia maligna mamariag.ss.

2.4 METODOS DE DETECCION DEL CARCINOMA MAMARIO

La deteccion temprana del carcinoma mamario sigue siendo la estrategia disponible
para prevenir el desarrollo de un carcinoma de mama con capacidad de amenazar la
vida. Los tumores de mama que son mas pequefios o no palpables son facilmente

tratables si se detectan, y por tanto, tienen un pronéstico mas favorable. La

18



mamografia ha demostrado beneficio en la supervivencia gracias a la deteccién

precoz en mudltiples estudios® *'.

Es por ello, que la deteccion temprana es
ampliamente respaldada por las distintas organizaciones que emiten
recomendaciones clinicas para el manejo del cancer de mama. Es asi como en
general se propone para las mujeres menores de 50 afios, el auto examen de mama
mensual, junto con la practica del examen médico para la glandula mamaria cada
afio en mujeres entre los 20 y 49 afos. EI método mas ampliamente recomendado

luego de los 50 afios ha sido el tamizaje con la mamografia cada 2 afios;.

2 .4.1 AUTOEXAMEN DE LAS GLANDULAS MAMARIA.

Tanto el auto examen de mamas como el examen médico de la glandula mamaria,
son métodos no invasivos, de bajo costo, y de facil implementacién que permiten el
examen periodico de los senos (es decir, mensual para el auto-examen del seno y
anualmente para el examen meédico). Su eficacia ha sido controvertida. En un
estudio en Shanghai, China publicado en el 2002 no encontré diferencias en la
mortalidad ni en el estadio en que se realiza el diagnostico de las pacientes con
cancer mamario que se sometieron a auto examen comparado con aquellas que no
lo hicieron; solo aquellas pacientes que reportaron un cambio reciente en la glandula

mamaria mostraron un beneficio en la deteccién de cAncer mamario;

En conclusién, no se recomienda el auto examen como método de tamizaje; su
promocion debe darse como un elemento de autoconocimiento de la forma normal
de las mamas, de sensibilizacion y de concientizacion. La realizacion periédica y
sistematica del auto examen de la mama, se hace a partir de los veinte afios de
edado el cual debe ser practicado ocho dias después del primer dia del ciclo

menstrual. Si la mujer ya no menstria se debe hacer en un dia fijo de cada mes.

La manera recomendada y evaluada de realizar elautoexamen es como sigue: En
posicion en pie, con un brazo detrds o sobre la cabeza, frente a un espejo, usar la
mano contraria y efectuar un movimiento circular de adentro hacia fuera, usando las
yemas de los dedos segundo, tercero y cuarto (indice, corazon y anular), palpando el
pezén, palpando bajo los brazos y prestando atencidon ante la existencia de
hoyuelos, bultos o decoloraciones. En posicion acostada realice la misma palpacion.

Ante cualquier anormalidad se debe consultar al médico para continuar con el
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estudio imagenoldégico de la glandula mamaria;o.La sensibilidad del auto examen es
del 20 al 30%;.

2.4.2 EXAMEN CLINICO PERIODICO DE LA GLANDULA MAMARIA.
Se debe realizar como minimo 1 vez al afio en todas las mujeres como parte de su

valoracion clinica a partir de los 20 afios por un médico entrenado. A pesar de su
popularidad existen muy pocos estudios clinicos controlados que aportan
informacion acerca de su importancia, debido a que la mayoria de los estudios
evallan de manera central la importancia del tamizaje con la mamografia. La
sensibilidad del examen clinico es del 54% y con una especificidad del 94%,,. Dada
su baja sensibilidad no se recomienda como método de tamizaje pero se puede

utilizar como elemento de aproximacion diagnésticasp.

2.4.3 MAMOGRAFIA

La mamografia durante muchas décadas y por condicionamientos puramente
técnicos estuvo desacreditada como método diagndstico. Inicialmente el estudio se
empezo a través del estudio radiolégico de los especimenes quirdrgicos productos
de la mastectomia por el Dr. Albert Salomén en Berlin en 1913 y en el afio de 1949
el Dr. Raul Leborgne en Uruguay demostr6 que el 30% de los especimenes

quirdrgicos presentaban microcalcificacionesss.

En 1963-1966 el Health Insurance Plan (HIP) patrocina en Nueva York el primer
screening de cancer de mama combinando la mamografia y el examen clinico de la
glandula mamaria, viendo asi como bajaba la mortalidad por cancer de mama al
compararla con el grupo control.

En 1981-1982 empieza el screening de cancer de mama en Suecia utilizando una
sola proyeccién radiolégica, la mediolateral oblicua. En los afios 90 se desarrolla la
mamografia digital y en el afio 2000 la FDA aprueba el primer mamografo de campo
completo.

Como un asesoramiento a la interpretacion de la mamografia, el Colegio Americano
de Radiologia (ACR) desarrolla un sistema, el Breast Imaging Reporting and Data

System(BI-RADS), el cual se basa en la utilizacion de un lenguaje estandarizado y
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amplio, que permite la incorporacion de conceptos que faciliten la realizacion de los
informes radioldgicos. Se trata de un sistema que se ha actualizado en 4 ediciones
(1993, 1996, 1998 y 2003). La ultima edicion agrega la categoria BIRADS 6, y
subdivide al grupo 4 en tres subgrupos (4A, 4B y4C), lo que debera tenerse presente
en futuras revisiones. De esta manera, el sistema Birads, se crea con el fin de lograr
un lenguaje universal, uniforme, definido y comprensible que permita categorizar las
lesiones de acuerdo al grado de sospecha de cancer y establecer la conducta a

seguiris.

La mamografia ha demostrado ser una herramienta eficaz para la prevencion del
cancer de mama avanzado en mujeres con riesgo medio. La mamografia
actualmente se encuentra a disposicion de una gran cantidad de poblacion, por lo
tanto, se constituye en el mejor método para detectar el cancer de mama en sus
etapas iniciales, cuando el tratamiento es mas eficaz;3. La mamografia a menudo
revela una lesién antes de que sea palpable en un examen clinico de mama y, en
promedio, 1.2 aflos antes de ser observada en el autoexamen de mamas;s. Los
avances recientes en mamografia, incluyen el desarrollo de la mamografia digital y la

mayor utilizacion de diagnostico asistido por computador. .

En la actualidad los radidlogos disponende una clasificacion para informar los
hallazgos encontrados en la mamografia o ecografia segun la clasificacion BIRADS
(Breast Imaging Report and DatabaseSystem) en un intento de reunir a los pacientes
en grupos con factores y probabilidades de encontrar hallazgos de benignidad o
malignidad y segun estos determinar la necesidad de biopsias que se describen a

continuacions.1s:
CATEGORIA BIRADS MASAS

BIRADS 1: mama normal. Control habitual.

BIRADS 2: patologia benigna. Hallazgo: imagen oval con calcificaciones o con
grasa.Control habitual.

BIRADS 3: sugestiva de benignidad. Valor predictivo positivo menor al 2%. Hallazgo:
imagen redonda, oval, lobulada, o densidad focal asimétrica. Control cada 6 meses.
BIRADS 4A: baja a moderada sospecha. Valor predictivo positivo de 5%. Hallazgo:

imagen redonda, oval o lobulada palpable. Estudio cito/histoldgico.
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BIRADS 4B: moderada sospecha. Valor predictivo positivo 25%. Hallazgo: imagen
micro lobulada con bordes netos o parcialmente definidos. Estudio histologico.
BIRADS 4C: moderada a alta sospecha. Valor predictivo positivo 70%. Hallazgo:
imagen irregular o con bordes totalmente indefinidos. Estudio histologico.

BIRADS 5: alta sospecha. Valor predictivo positivo 95%. Imagen estelar. Estudio
histoldgico.

BIRADS 6: malignidad confirmada. Valor predictivo positivo 100%. Anatomia
patologica confirmada.

BIRADS 0: estudio insuficiente. Opacidades asimétricas, formaciones palpables.

Estudios complementarios.

CATEGORIA BIRADS CALCIFICACIONES

BIRADS 1. mama normal. Hallazgo: calcificacion en cascara de huevo,
calcificaciones vasculares, en forma de baston (finas, grandes), distroficas. Control
habitual.

BIRADS 2: patologia benigna. Hallazgo: calcificaciones esféricas o con centro claro,
redondas, puntiformes, dispersas. Control habitual.

BIRADS 3: sugestiva de malignidad. Valor predictivo positivo menor al 2%. Hallazgo:
calcificaciones redondas lobulillares, puntiformes agrupadas. Control cada 6 meses.
BIRADS 4A: baja a moderada sospecha. Valor predictivo positivo 5%. Hallazgo:
calcificaciones heterogéneas. Estudio histoldgico.

BIRADS 4B: moderada sospecha. Valor predictivo positive 25%. Hallazgo:
calcificaciones amorfas o puntiformes con proyeccion lineal. Estudio histoldgico.
BIRADS 4C: moderada a alta sospecha. Valor predictivo positivo 70%. Hallazgo:
calcificaciones granulares. Estudio histolégico.

BIRADS 5: alta sospecha. Valor predictivo positivo 95%. Hallazgo: calcificaciones
lineales, ramificadas y granulares. Estudio histolégico.

BIRADS 6: malignidad confirmada. Valor predictivo positivo 100%.

BIRADS 0: estudio insuficiente. Hallazgo: microcalcificaciones. Sugerencia:
Magnificacion.

La aplicaciéon de pruebas de tamizaje con mamografia en paises pobres o con
limitaciones en los recursos econdmicos se ve afectada por el costo y a la

complejidad de la técnica para su realizacion g,
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En el rendimiento operativo de la mamografia convencional se ve influenciado por la
edad, la grasa y la densidad mamaria es asi como la sensibilidad en mujeres con
senos densos puede ser del 63% Yy la especificidad del 89% comparada con una
sensibilidad del 87% y especificidad del 97% en mujeres con mamas menos
densas;y. Estas estimaciones pueden ser variables y e inestables para cada region
dependiendo de la frecuencia de la neoplasia, de los equipos con los que se realiza

la prueba y del personal que realiza la lectura.

Existe controversia con respecto a la edad de inicio de los programas de tamizaje
con la mamografia, debatiéndose si iniciar a los 40 afios o a los 50 afios, pero no
tanta, con respecto a su terminacion (69 afos) asi también como a la periodicidad
con la que se debe realizar. Existen pocos meta-andlisis que evaluan la efectividad
de la mamografia por grupos de edad, y solo uno ha demostrado su beneficio con
una reduccion de la mortalidad de forma significativa en pacientes a quienes se les

inicia el tamizaje a partir de los 40 afios con la mamografia (RR de 0,85)s.

En Colombia se recomienda practicar mamografia (de cuatro proyecciones) cada
dos afos, por encima de los 50 afios de edad, independiente de la presencia o no de

signos o sintomasen la mamaaip.

Para el Reino Unido, se recomienda realizar mamografia a partir de los 50 afios y
continuar cada 3 afnos; en los Estados Unidos se recomienda iniciar a los 40 afios y

luego continuar cada 2 afios

Se recomienda realizar mamografia de forma anual a toda paciente que se le haya
realizado radioterapia en el térax a partir de los 10 afios post — radioterapia y no

antes de los 25 anos;s.

Realizar mamografia a las pacientes con antecedentes familiares y con
predisposicion genética para cancer mamario entre los 5 a 10 afios antes del caso

de menor edad positivo para cancer mamario pero no antes de los 25 afosig

Se recomienda realizar mamografia cada afio en pacientes que se le realice

diagndstico de lesion hiperplasia atipica desde el mismo momento del diagnosticoss.
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3.5 TRATAMIENTO MULTIDISCIPLINARIO DEL CARCINOMA DE LA GLANDULA
MAMARIA

3.5.1 Tratamiento Quirurgico. La cirugia era considerada el tratamiento primario, 0
la piedra inicial, en el carcinoma de la glandula mamaria. Muchos pacientes en etapa
temprana se curan Unicamente con cirugia. Los objetivos de la cirugia del cancer de
mama incluyen la resecciéon completa del tumor primario con margenes negativos
para reducir el riesgo de recidivas locales y la clasificacion patoldgica del tumor y de

los ganglios linfaticos axilares para proporcionar informacion pronostica relevantessg.

3.5.1.1 Cuadrantectomia: La lumpectomia se define como la reseccion quirldrgica
completa del tumor primario con el objetivo de alcanzar margenes negativos (lo ideal
es un margen de 1 cm),o. Una cuadrantectomia es un tipo de lumpectomia que se
define como la extirpacion completa del cuadrante afectado. En general, se
considera como un margen libre el estar a 2 mm o mas del tumor, en las pacientes
con un margen menor de 2 mm es recomendado una re intervencién para mejorar
las tasas de recidiva local, de ahi la importancia de la correcta orientacion de la
lesion, sin embargo estos conceptos han cambiado a partir del mejor conocimiento

en la genética de la célula cancerigenag.20-22-47.

La cuadrantectomia es como muchas de las cirugias que han tenido que pasar por
una serie de dificultades para su aceptacion; desde los afios 60 en el Guy’s Hospital
de Londres serealiz6, uno de los primerosensayos aleatorizados, el cual demostro
un aumentode la mortalidad en las mujeres sometidas a tratamientoconservador.
Esto resultados paralizaron los estudioscomparativos entre la mastectomia radical

clasica de Halsted con operaciones mas conservadorasyg.

En 1969 la OMS autorizo al Instituto de Tumores de Milan a iniciar un nuevo estudio
multicéntrico aleatorizado. Los resultados fueron publicados en 1981, que junto otros
trabajos posteriores constituyen los argumentos mas sélidos en la defensa del

tratamiento conservador del cancer de mamaog.21.

Mastectomia: La palabra mastectomia proviene del griego mastos, que significa

mama y ektomée, que significa extirpacion, es decir, “extirpaciobnde la glandula
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mamaria”. En la antigliedad, se consideraba el cdncer de mama comoun proceso
local, de ahi que el empleo de la mastectomia en el tratamiento de lo que hoy
conocemos como cancer de mamaera la Unica opcion terapéutica.Se puede decir
gue el cancer de mama es tan antiguo como la humanidad, lo mismo que la
mastectomiaig. Asi, en papirosegipcios, como el de Ninive (2250 a.C.), se hace

referencia amastectomias.

Hacia el siglo XIX se considera el cancer de mama como una enfermedad
locorregional, por tanto se debian realizar grandes cirugias locorregionales. El mayor
empuje historico al desarrollo y expansion del uso de la mastectomia en el
tratamiento del cancer de mama se lo debemos a Halsted y a Meyer, que en 1890
introdujeron la mastectomia radical como intervencion reglada, con unas bases
cientificas para el tratamiento, con finalidad radical, del cancer de mamajs.
Finalmente, en la actualidad, el cancer de mama es considerado como una
enfermedad sistémica, que requiere un tratamiento multidisciplinario, en el cual la
cirugia sigue teniendo un peso especifico e importante, con intervenciones menos
agresivas.

La mastectomia radical también conocida como mastectomia radical de Halsted y de
Meyer, es la clasica mastectomia, y consiste en la extirpacion de la glandula
mamaria, ambos pectorales y vaciamiento axilar completo. Halsted comenzaba la
intervenciéon por la mama y terminabaen la axila; Meyer empezaba por el
vaciamiento axilar y seguia con los pectorales para acabar con la mama. La incisién
empleada era vertical, y los resultados estéticos eran pésimos. Ha sido el
tratamiento quirdrgico estandar del cancer de mama hasta hace 30 afios;g. En los
casos donde se resecaban los ganglios de la cadena mamaria interna recibia el

nombre de mastectomia radical ampliada;s.

La mastectomia radical modificada se puede clasificar en: a). mastectomia radical
modificada de Patey, en la que se extirpala glandula mamaria con el pectoral menor
y la fascia del pectoral mayor, con vaciamiento axilar completo y b)mastectomia
radical modificada de Madden y Auchincloss, en la que se extirpa la glandula
mamaria sin pectorales, con reseccion de la fascia del pectoral mayor,con
vaciamiento axilar completo.La incision empleada es horizontal, con lo cual se

mejora el resultado cosméticoig.
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Mastectomia simple que consiste en la extirpacion de la glandula mamaria, sin
vaciamiento axilar, a través de una incision generalmente horizontal.Este tipo de
mastectomia tiene una indicacion o finalidad mas paliativa que curativa, es decir, de

limpieza en la mayoria de las ocasiones;g.

Con el objetivo de realizar tratamientos curativos y mejores resultados estéticos se
introduce el concepto de cirugia conservadora del seno en 1981 que consiste en la
reseccion del area de tumor (clinicamente palpable o identificado por imagen a
través de una guia radiologica con arpon) con margenes quirargicos adecuados, Se
acompafa en casi todos los casos de linfadenectomia axilar homolateral por dos
razones:el estado ganglionar es uno de los factores prondsticos mas importantes y
que se debe tener en cuenta al plantear las medidas adyuvantes posteriores y, por
otro lado, reduce la tasa de recurrencia axilar; consiguiendo de esta forma la
conservacion de un érgano con la técnica apropiada y mejores resultados estéticos;
sin embargo dado que el comportamiento biolégico tumoral de la glandula mamaria
gue se caracteriza por lesiones multicéntricas y multifocales se hace necesario

complementar el tratamiento con radioterapia post — quirdrgica en todos los casos;;.

Con la introduccién de la cirugia oncoplastica ha permitido la introduccién de dos
variantes modernas de la mastectomia total las cuales incluyen: la mastectomia
total ahorradora de piel y la mastectomia total con conservacion del complejo areola-
pezdn. Estas operaciones son dirigidas a las pacientes que eligen someterse a una
reconstruccién inmediata, con lo que se consiguen mejores resultados estéticos para
la patologia mamaria maligna que en su comienzo del tratamiento era muy radical
con resultados desfavorables al bienestar emocional de las pacientes sometidas a

estos procedimientos que en sus inicios eran con un objetivo mutilanteg.

3.5.1.3 Ganglio centinela. ElI ganglio linfatico centinela es una diseccién
minimamente invasiva disefiada para evaluar la axila en pacientes con cancer de
mama con ganglios clinicamente negativos. Los ganglios centinela son el primer
nodo o primer grupo de ganglios que drenan desde la mama hasta la axila. El mapeo

linfatico puede realizarse con radioisétopos, solos o radiois6topos mas azul de
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metileno. Estos son extirpados y se analizan con métodos de histopatologia e

inmunoshistoquimicas;.

Diseccion ganglionar linfatica. La linfadenectomia axilar para el cancer de mama
es la reseccion completa de los ganglios linfaticos del nivel | y Il. El nivel I, son los
ganglios laterales al musculo pectoral menor, y el nivel Il son los ganglios que estan
por debajo del musculo pectoral menor, el nivel 11l son los ganglios que se localizan
en la regibn medial al masculo pectoral menor. Los ganglios del nivel Il no se

eliminan quirargicamente a menos que haya sospecha o sean palpables;;.

3.5.2 Tratamiento hormonal. Hasta el final del siglo XX, el tamoxifeno era el
indiscutible "rey" de la terapia hormonal para el cancer de mama, relegando al
segundo lugar al acetato de megestrol y aminoglutetimida, un inhibidor de la
aromatasa de primera generacion, lo que inhibe la formacién de estrégenos a partir
de los androgenos en las mujeres posmenopausicas. El desarrollo de inhibidores de
la aromatasa de tercera generacion (anastrozol, letrozol, exemestano), que se
caracterizan por un poder y especificidad mejorada, han cambiado la secuencia del

uso de estos agentes hormonales.

Inicialmente, los inhibidores de la aromatasa se compararon con el acetato de
megestrol o la aminoglutetimida tras el fracaso del tratamiento con tamoxifeno. Estos
estudios aleatorizados han mostrado un incremento en uno o mas de los siguientes
parametros: la supervivencia global, tiempo hasta la progresién, tiempo para fracaso

del tratamiento, y la tasa de respuestay,.

Estos resultados, generados por varios estudios independientes han implicado la
participacion de 3 000 mujeres y la superioridad de los inhibidores de aromatasa con
respecto al acetato de megestrol o la aminoglutetimida han llevado a la utilizacién
preferente de estos farmacos en la segunda linea tratamiento tras el fracaso del

tratamiento con tamoxifenos.

El siguiente paso implic6 una comparacion directa de los nuevos inhibidores de la
aromatasa con el tamoxifeno como primera linea de tratamiento hormonal del cancer
de mama avanzado. Estos estudios se han beneficiado de la participacion de mas de
2 600 mujeres posmenopausicas, y con ellos se ha establecido que son al menos
igual de eficaces, dando como resultado, segun el caso, una mayor tasa de
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respuesta objetiva y / o aumentar el intervalo hasta la progresion de la enfermedad y

/ o prolongacion de la supervivencia a corto plazo.

El estudio mas destacado a este respecto fue una comparacién a doble ciego de
letrozol a tamoxifeno con la inclusion de 900 pacientes, la mitad recibié las dos
drogas en una secuencia, luego de un crossover se documentaron diferentes
pardmetros. Este estudio es el estudio del papel del tratamiento hormonal mas
grande jamas realizado en cancer de mama avanzado y es el que se acerca mas a
la practica clinica (donde el cruce se hace a menudo). Esto demuestra una clara
superioridad de letrozol sobre tamoxifeno en primera linea, en términos de tasa de
respuesta objetiva y el intervalo hasta la progresion, sin embargo, el beneficio en
términos de supervivencia, tanto para el primer afio como a largo plazo ya no es
detectable, esto sugiere que el tamoxifeno es un medio muy eficaz en segunda

lineasy.

Por lo tanto, es una prioridad en la investigacion clinica, identificar cual es la terapia
hormonal y / o biolégicas mas eficaz, tras el fracaso de un inhibidor de la aromatasa.
La investigacioén futura deberia centrarse en particular en los nuevos anti-estrogenos,

como fulvestrant (Faslodex ®)s.

Otros resultados del estudio ATAC (anastrozol, tamoxifeno o la combinacién de dos
drogas) se han publicado recientemente, en este estudio 9366 mujeres
posmenopausicas con cancer de mama invasivo se asignaron al azar después del
tratamiento de su tumor primario con cirugia + radioterapia + quimioterapia, en tres
grupos: placebo + anastrozol, tamoxifeno + placebo, y tamoxifeno + anastrozol
durante 5 afos. Los objetivos principales de este estudio fueron determinar si existen
diferencias en términos de supervivencia libre de enfermedad, la tolerancia y efectos
secundarios. El estudio también examind la incidencia de nuevos tumores.Los
primeros resultados disponibles mostraron una disminucién significativa en la
recurrencia, la muerte y en la aparicion de nuevos tumores en el grupo que recibid

anastrozol como terapia unicayg.

Por el momento, parece razonable recomendar en la practica clinica: 1) la
preferencia por el tamoxifeno, en general, y en mujeres con osteoporosis severa, 2)

la preferencia por anastrozolsg.
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3.5.3 Agentes bioldgicos. Al mejorar el conocimiento sobre el comportamiento de
las células neoplasicas malignas a puesto de manifiesto el importante papel que
juegan los receptores presentes en ellas, estas proteinas se convierten en

potenciales dianas terapéuticas para frenar o inhibir el crecimiento tumoralso.

El lider indiscutible de los nuevos agentes bioldgicos es el trastuzumab que es un
bloqueador del receptor HER2W. Este receptor pertenece a la familia del receptor
del factor de crecimiento epidérmico humano dependiente de tirosina quinasas, del

cual hay cuatro subtipos.

El receptor HER2 (o erbB2 o neu), induce una cascada de fosforilacion intracelular
con la participacion de varias proteinas intracelulares como Ras y Raf. Este receptor
se expresa en exceso en el 25 al 30% de los canceres de mama y se ha identificado
como un factor pronéstico relevante. Las pacientes que tienen alteracion en este gen
pueden llegar a responder al trastuzumab, lo cual lo ha convertido en una necesidad

critica de un enfoque terapéutico para el cancer de mama metastasicosp.

Desafortunadamente, el rendimiento técnico de los laboratorios en este ambito es
muy pobre con resultados muy variables, por lo anterior es razonable que en la
practica clinica siempre se compruebe la determinacion del HER2 en laboratorios de

referencia.

3.5.4 Radioterapia y quimioterapia. La radioterapia y quimioterapia cumplen un
papel fundamental en el manejo del carcinoma de la glandula mamaria que se salen
de los objetivos del estudio por lo que no se describen sus caracteristicas dentro del

marco teorico.
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3. METODOLOGIA
3.1 DISENO DEL ESTUDIO

Se realizé un estudio analitico, tipo corte transversal, con una poblacion de estudio
gue corresponde a las pacientesque asisten a consulta externa del HUS por
sintomatologia mamaria y que dentro de sus estudios para descartar cancer de seno
se encuentra una biopsia mamaria con previo estudio por mamografia. La
informacion fue tomada de los archivos de historias clinicas del HUS (Anexo A) y la
informacion relevante setranscribi6 a un formato previamente disefiado para la
recoleccion de los datos. Los datos recolectados con este formato fueron llevados a
una base de datos creada para este objetivo (Programa Epi-Info 2004, CDC). Se
realizd doble digitacion para controlar errores en la misma. Los anteriores pasos se
hicieron en formaenmascarada y en todos los aspectos técnicos del estudio se contd
con el apoyo de colaboradores expertos.

3.2 MUESTRA

Como muestra se seleccioné la poblacion de usuarias del Hospital Universitario de
Santander con enfermedades de la glandula mamaria estudiadas en el servicio de

cirugia durante los afios 2005 y 2008.

Criterios de inclusion:

Ser paciente del Hospital Universitario de Santander lo cual se defini6 como toda
usuaria del Hospital Universitario.

Usuarias con enfermedades de la glandula mamaria con diagndstico histopatolégico
comprobado.

Biopsia mamaria tomada posterior a estudio mamografico.
Criterios de exclusion:

Pacientes sin informacion clinica,quirdrgica o de patologia que permita cumplir con

los objetivos del estudio, 0 que no tengan seguimiento en la institucion.
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3.3 SITIO DE ESTUDIO

La investigacion se llevd a cabo en el Hospital Universitario de Santander,
Institucion Prestadora de Servicios de Salud, de 11l nivel de complejidad, ubicada en
Bucaramanga, Colombia, centro oficial de atencion del Nororiente Colombiano. En
este centro asistencial se atienden aproximadamente 48000 pacientes al afio. El
Hospital cuenta con una unidad de oncologia y médicos especializados en el manejo
de las enfermedades neoplasicas de la glandula mamaria lo cual propicia el

ambiente Optimo para conducir estudios de esta naturaleza.

VARIABLES: Se tomdé la informacion de las historias clinicas.Esta informacién fue
catalogada en 9 apartados: 1) datos de identificacion, 2) anamnesis, 3)
antecedentes, 4) examen fisico, 5) mamografia, 6) biopsia por puncién con aguja
fina y gruesa, 7) diagnostico histopatoldgico, 8) estadio, 9) tratamiento. El formato de
recoleccion de datos se encuentra disponible con los investigadores principales del
proyecto (Ver anexo Ay B).

3.4 ANALISIS ESTADISTICO Y EPIDEMIOLOGICO

En el andlisis descriptivo para las variables discretas se establecieron medidas de
proporcion y para las variables continuas se crearon medidas de tendencia central y
dispersion. En el analisis del estudio de corte transversal, se determiné la validez de
los diferentes métodosde diagndstico clinico, utilizando como prueba de referencia el
diagnostico histopatolégico final. Fueron calculados por medio de un muestreo
transversal la sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo positivo (VPP) y el
valor Predictivo negativo (VPN) de los diferentes métodos diagndsticos al ser
comparados con el resultado final del espécimen quirdrgico. Se utilizaron como
métodos estadisticos para establecer asociacién: la prueba de chi® en las variables
nominales, no corregido para poblaciones en las celdas de cuadros de contingencia
de dimensiones 2x2 mayores de 5 y el test exacto de Fischer para celdas con menos
de 5 individuos. La prueba de la t de Student en las variables paramétricas de dos

categorias y el test de ANOVA para categorias multiples. El nivel de significancia
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fuede 0,05. Para el manejo estadistico de los datos se utilizé el programa Stata™
Version 10.0.

3.5 ASPECTOS ETICOS

La investigacion fue realizada acorde con la legislacion nacional (Constitucion
Politica Nacional de 1991 y resolucién 008430 de 1993) e internacional (Declaracién
de Helsinki). Es catalogada como una investigacién sin riesgo, y se mantendra
confidencialidad sobre los datos de identificacion de los sujetos participantes en el
estudio, utilizando para su identificacion solo datos codificados sin usar el nombre o
documento de identificacion nacional. Se obtuvotambién autorizacion de las
directivas del departamento de cirugiadel HUS, para la utilizaciéon de los protocolos y

la informacién clinicarequerida para la realizacion del estudio.

3.6 PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO

Reconocimiento del area y entrenamiento del equipo de trabajo.Las personas
participantes en la realizacion del estudio asistieron a un curso de inducciony
realizaron seminarios durante dos semanas, dirigidos por expertos del departamento

de cirugia sobre las enfermedades de la glandula mamaria.

Recoleccion de los datos. Los encuestadores fueron adiestrados sobre la forma

correcta de diligenciar los formatos de recoleccion de datos.

Sistematizacion de datos. Los datos recolectados fueron llevados a una base de

datos realizada para dicho propdsito.

Andlisis interno de datos. Cada tres meses se realizé un andlisis parcial de los

datos y se comparé manualmente para asegurar la veracidad de los resultados.

Procesamiento de bases de datos, resultados y analisis de datos. Se realizd un
analisis de los datos segun lo establecido anteriormente.
Redaccién de informe final, manuscritos y ponencias en eventos. Al final se

preparé el informe de la investigacion, se redactaron manuscritos que seran
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sometidos a publicacion en revistas indexadas y se hard una difusion de los

resultados en forma de ponencias en eventos.
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4. RESULTADOS.

Los datos presentados a continuacion fueron obtenidos de la revision de 147
historias clinicas de pacientes atendidas por consulta externa en el Hospital
Universitario de Santander durante los afios 2005- 2008. Es de aclarar que algunas
historias no registran los datos completos, por lo cual las frecuencias muestran
variaciones

4. 1 ANALISIS UNIVARIADO. IDENTIFICACION Y HALLAZGOS DE LA
ENFERMEDAD ACTUAL

Tabla 1. Edad de las pacientes

Variable Valor IC 95% Minimo Maximo

Edad. 47,3 44,6 - 50 12 99

Se observa que la edad promedio de las pacientes a quienes se les realizé la
mamografia es de 47 afios y se ubican en un rango de 12 a 99 afios.

Tabla 2. Nivel de escolaridad de las pacientes

Escolaridad Frecuencia Porcentaje % acumulado.
Ninguna 8 5,44 5,44
Primaria completa 14 9,52 14,97
Primaria Incompleta 13 8,84 23,81
Secundaria completa 9 6,12 29,93
Secundaria 10 6,8 36,73
incompleta
Universidad 1 0.68 37,41
Sin dato 92 62,59 100
Total 147 100

Cabe destacar que la escolaridad es una variable que se registra y se indaga muy
poco en la historia clinica. En consecuencia, en el estudio realizado se percibe que
el 62% de las pacientes no registro esta variable. Sin embargo, quienes lo hicieron
gue corresponde al 38% estan entre ninguna escolaridad y el nivel universitario,
predominando el nivel primario.

Tabla3. Estado civil

Estado civil frecuencia Porcentaje % acumulado
Soltera 26 17,69 17,69
Casada 32 21,77 39,76

Union libre 18 12,24 51,7

Separada 3 2,04 53,74
Viuda 7 4,76 58,5
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Sin dato 61 41,5 100

Total 147 100

Como se observa en la tabla 3, al 41,5 % de las pacientes no se le registr6 estado
civil; asi mismo, el estado civil mas frecuente de las demas pacientes del estudio en
mencion corresponde a casadas, representadas en 32 pacientes (21,77%). Le
siguen las solteras (17,69%) y las que viven en union libre (12,24%)

Tabla 4. Presencia de masa como sintoma de la enfermedad

Masa frecuencia Porcentaje % acumulado
No 10 6,29 6,29
Si 134 93,71 100
Total 143 100

Los datos muestran que 134 pacientes (93,71%) refirieron la presencia de masa
en sus senos como sintoma de la enfermedad actual.

Tabla 5.Ubicacion de la masa en la glandula mamaria.

Localizacién frecuencia Porcentaje % acumulado
Derecha 76 56,3 56,3%
Izquierda 56 41,48 97,78
Bilateral 3 2,22 100

total 135 100

Los resultados del estudio revelan que la masa se presenta con ligero predominio
en la glandula mamaria derecha en 76 pacientes que equivale al 56,3% de la
poblacién. Sin embargo, un 41,48 adolece de este problema en su glandula
mamaria izquierda.

Tabla 6. Cuadrantes afectados por las lesiones

Cuadrante frecuencia Porcentaje Porcentaje
acumulado
No especificado 40 29,63 29,63
Cuadrante superior externo 58 42,96 72,59
Cuadrante superior interno 12 8,89 81,48
Cuadrante inferior externo 16 11,48 93,33
Cuadrante inferior interno 8 5,93 99,26
Mas de un cuadrante 1 0,74 100
Total 135 100

Como se puede apreciar en la tabla anterior, mas de la mitad de las lesiones se
presentan en los cuadrantes superiores y externos. En 58 pacientes que equivale a
un 42,96% se registr0 masa en el cuadrante superior externo, predominando este
sobre los otros cuadrantes; sin embargo, en 40 pacientes no hubo registro de la
localizacion de la masa.
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Tabla 7. Tipo de consistencia de la masa.

Consistencia frecuencia porcentaje % acumulado
Duro 44 74,58 74,58
cauchoso 9 15,25 89,83
Blando 6 10,17 100
total 59 100

Segun las historias clinicas , sélo se registroconsistencia en 59 pacientes durante la

enfermedad actual, donde la consistencia dura se present6 en 44 de ellas, que
corresponde al 74,58%.

Tabla 8. Presencia de movilidad

Movilidad frecuencia porcentaje % acumulado
No 49 68,06 68,06
Si 23 31,94 100
total 72 100

De las 72 pacientes en las que se registro la presencia de movilidad durante la
enfermedad actual, 49 eran inmoviles (68,06%).

Tabla 9. Presencia de dolor

Dolor Frecuencia porcentaje % acumulado
No 66 51,16 51,16

Si 63 48,84 100

Total 129 100

Es de resaltar que las pacientes que asisten a consulta por patologia mamaria en los

diferentes servicios lo hacen por la presencia de masa y dolor. En la revisién
realizada a 129 pacientes se encontr6 que 63 de ellas equivalente a un 48,84%,
presentaban dolor; las 66 restantes que corresponden al 51,16% no registran ese

sintoma.

Tabla 10. Sintomas de secrecién

secrecion Frecuencia porcentaje % acumulado
No 72 80 80

Si 18 20 100

Total 90 100

En 90 historias clinicas se registr6 el sintoma de secrecion; sin embargo en sélo 18
se encontraba este lo que corresponde a un 20% de las pacientes; ubicandose como

el tercer sintoma mas importante de la consulta por patologia mamaria.

Tabla 11. Presencia de inflamacion
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inflamacion Frecuencia porcentaje % acumulado
No 42 79,25 79,25

Si 11 20,75 100

Total 53 100

En solo 53 historias clinicas se registraron datos relacionados con la presencia de

inflamacion en las glandulas mamarias. Se determind que 11 pacientes (20,75)
presentan este sintoma.

Tabla 12. Presencia de masa axilar.

Adenopatias Frecuencia porcentaje % acumulado
No 44 77,19 77,19
Si 13 22,81 100
Total 57 100

De las 57 pacientes a quienes se les interrog6 en el momento de la consulta sobre
la presencia de masa axilar como parte de su sintomatologia, 13 de ellas, que
equivale a un 22,81% refirieron este sintoma; lo que puede reflejar la presencia de
cancer avanzado de seno en el momento de la consulta inicial en aproximadamente
1 de cada 5 pacientes. De donde se puede concluir que la mayor parte de nuestras
mamografias no cumplen con la finalidad de diagndstico oportuno en estadios
tempranos (tamizaje) donde permiten una disminucion importante de la mortalidad.

Tabla 13. Asimetria de la glandula mamaria

Asimetria Frecuencia porcentaje % acumulado
No 54 62,07 62,07
Si 33 32,65 100
Total 87 100

Se observa que en las historias clinicas se interroga muy poco acerca de este dato;
solo en 87 pacientes se indago este hallazgo presentando asimetria en 33 pacientes

(32,65%).

Tabla 14.Variables presentadas en la enfermedad

Variable Promedio minimo Maximo
Tamafo del tumor 39,8 mm 0 70 mm
Duracién de los 571 dias 2 1080 dias
sintomas

Edad de la 50,33 42 58
menopausia

Edad de la menarquia 12,72 9 17
Gestaciones 3,6 0 18
Partos 3,2 0 15
Cesarea 1,2 0 3
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Se observa que las variables presentadas en la enfermedad, hacen referencia

especialmente a la edad de la menopausia, la menarquia, las gestaciones, los partos

Tabla 15. Procedimientos quirdrgicos practicados

Quirurgicos en el Frecuencia porcentaje % acumulado
seno
No 103 66,67 66,67
Si 24 33,33 100
Total 127 100

Se documento a través de la entrevista inicial que a 24( 33,33%) de las 127
pacientes les ha sido practicado algun procedimiento quirdrgico previo en la

glandula mamaria.

Tabla 16. Antecedentes

Antecedente Tabaquismo alcohol Radiacion en el
torax
No 130 (86,64%) 145 (98,64%) 142 (94,79%)
Si 17 (13,36%) 2 (1,36%) 5(5,21)
Total 147 (100%) 147 (100%) 147 (100%)

Con relacion a algunos antecedentes, como tabaquismo y alcoholismo, cabe
destacar que en nuestro pais el habito de fumar en las mujeres no es comun. Sin
embargo, en el estudio 17 pacientes(13,36%) refieren este antecedente; siendo el
antecedente toxicol6gico mas frecuentemente visto en la consulta por patologia
mamaria.

4.2 RESULTADOS DE LA REVISION DEL EXAMEN FISICO PRACTICADO A LAS
PACIENTES

En el estudio de la patologia mamaria el examen fisico es de vital importancia ya que
los hallazgos encontrados permiten establecer una adecuada correlacion con los
estudios complementarios de la patologia mamaria y ayudan como en el caso de la
patologia maligna a estadificar las lesiones tumorales y a seleccionar el mejor
método para tomar muestra histologica para el diagnéstico. En el examen fisico
realizado se encontraron los siguientes resultados:

Tabla 17. Presencia de masa en la mama.

Masa en mama frecuencia Porcentaje % acumulado
No 8 5.44 5.44
Si 139 94.56 100
Total 147 100
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Se observa que la mayor parte de las pacientes con patologia en la glandula
mamaria que asisten a consulta especializada en el centro de referencia HUS lo
hacen por la presencia de masa en la mama. Asi lo manifiesta 94.5% (139
pacientes).

Tabla 18.Presencia de edema en piel

Edema frecuencia Porcentaje % acumulado

No 115 78,23 78,23

Si 32 21,77 100

Total 147 100

En la revisibn se encuentra que un 21,7% de los pacientes estudiados con

mamografia presentaban edema en la piel de la glandula, lo que hace pensar la alta
presencia de lesiones tumorales malignas en estadios avanzados (1 de cada 5

pacientes a quienes se les realiz6 mamografia).

Tabla 19. Otros hallazgos al examen fisico.

Signo No Si Total
Calor 137(95,24%) 10 (4,76%) 147
Rubor 143 (97,28%) 4 (2,72%) 147

La presencia de otros signos al examen fisico diferentes a masa y edema de la piel
de la glandula mamaria son poco frecuentes. En efecto, solo 10 pacientes (4,76%)
presentaban calor al momento del examen fisico y 4 pacientes rubor (2,76%).

Tabla 20. Presencia de secrecion por el pezon

Galactorrea Frecuencia Porcentaje % acumulado
Si 15 10,49 10,49

No 128 89,51 100

Total 143 100

La presencia de galactorrea al examen fisico es un hallazgo que se presenta en el
10,49% de las pacientes con las que se le realiz6 el

HUS.

Tabla 21. Presencia de adenomegalia

estudio mamogréfico en el

Adenomegalia Frecuencia Porcentaje % acumulado
Si 70 49,30 49,30

No 72 50,70 100

Total 142 100

La presencia de adenomegalia fue un hallazgo frecuente al examen fisico de las
pacientes que asistieron a consulta especializada en el HUS y se les practic6 una
mamografia; esto se debe,a que es un centro de referencia donde asisten pacientes
con alta probabilidad de lesién tumoral maligna de la glandula mamaria y la mayoria

39



de las pacientes que consultan por esta razén se encuentran en estadios avanzados.
Por ello, se observa que la presencia de ganglios axilares al examen fisico se da en
casi la mitad de las pacientes estudiadas (49,30%).

2.3 RESULTADOS DE PACIENTES CON SOLO CANCER

Tabla 22. Antecedentes de tumor maligno en la familia.

ANTECEDENTE DE CANCER EN LA

FAMILIA Casos %
cancer de seno 8 29,63
cancer gastrico 5 18,52
cancer de cérvix 4 14,81
cancer de piel 3 11,11
cancer de pulmén 3 11,11
cancer de colon 1 3,7
cancer de es6fago y cancer hepatico |1 3,7
cancer hepatico 1 3,7
Cancer prostata. carcinoma renal 1 3,7
Total 27 100

De las 81pacientes con neoplasia maligna de la glandula mamaria, 27 pacientes
presentaron antecedentes familiares con neoplasia maligna; 8 (29,63%) de estos
casos eran positivos para cancer de seno lo que corresponde al 9,8% del total de
los pacientes analizados con diagnostico confirmado para cancer de seno; otros
antecedentes familiares de neoplasia maligna corresponden a 5 casos para cancer
gastrico y 4 casos para cancer de cérvix; que resumen a los 3 canceres mas
frecuentes diagnosticados en Colombia en las diferentes publicaciones por el
Instituto Nacional de Cancerologia 2004 — 2007 y el DANE que en orden de
frecuencia corresponden al cancer de cérvix, cancer de seno y cancer gastrico. Asi
mismo, en una publicacion del afio 2004 en el Area Metropolitana de Bucaramanga,
el cancer mas frecuente diagnosticado en mujeres, es el cancer de glandula
mamaria; lo que permite entender por qué el cancer de seno, de cérvix y gastrico
son los tumores malignos mas frecuentemente registrados en los antecedentes
familiares de las pacientes incluidas en el estudio.

Tabla 23. Estado tumoral de las pacientes

Estadio Frecuencia. Porcentaje % acumulado.
I 1 1.23 1.23
lla 7 8.64 9.88
lIb 14 17.28 27.16
llla 8 0.88 37.04
b 30 37.04 74.07
Illc 2 2.47 76.54
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\%

19

23.46

100.00

Total

81

100.00

Es de resaltar que las pacientes con patologia maligna de la glandula mamaria en
estadios avanzados (estadio Ill o IV) que consultaron a servicios especializados de
medicina en el HUS, representan aproximadamente el 71% de esta poblacion.

Tabla 24. Tipo de biopsia realizada

Biopsia Frecuencia Porcentaje % acumulado
ACAF 1 1,23 1,23
TRUCUT 68 83,9 85,19
INCISIONAL 5 6,17 91,36
ESCISIONAL 6 7,41 98,77
ARPON 1 1,23 100

TOTAL 81 100

Como puede observarse, la biopsia que se aplica con mas frecuencia para llevar a
cabo el diagnostico de patologia maligna de la glandula mamaria en el HUS es el
TRUCUT, en este caso, en el 85,19% de las pacientes.

Tabla 25. Estudios de extension realizados en pacientes con cancer.

Estudio de %
Extension Resultados Frecuencia. Porcentaje acumulado.
Ecografia Metastasis 4 5.06 5.06
abdominal Normal 75 94.94 100.00
Total 79 100.00
Gammagrafia metastasis 13 16.46 16.46
normal 66 83.54 100.00
Total 79 100.00
Radiografia Normal 65 80.25 80.25
Derrame pleural
(+) para
metastasis 9 11,11 91.36
Sin dato 7 8,6 100.00
Total 81 100.00

Como lo muestra la tabla 25, se evidencio en las pacientes, enfermedad metastasica
por patologia maligna de la glandula mamaria en el pulmén con el 11,11 %, en el
higado con el 5,06% y de tipo 6sea con el 16,46%.

Tabla 26. Diagnostico histolégico
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Diagnostico Histologico | frecuencia Porcentaje % acumulado
Carcinoma Ductal in situ | 1 1,23 1,23
Carcinoma Ductal 67 82,41 83,64
infiltrante

Carcinoma lobulillar 10 12,3 95,94
infiltrante

Tumor maligno 2 2,46 98,40
pobremente diferenciado

Lesion mesenquimal 1 1,23 100
maligna

Total 81 100

Con relacion al diagnéstico histolégico, el tumor maligno diagnosticado con mas
frecuencia en la glandula mamaria segun la revision realizada, corresponde al
carcinoma ductal, en aproximadamente en el 83,64% de las pacientes.

Tabla 27 Correlacion del grado histolégico y estadio tumoral.

Estadio Gradol Grado 2 Grado 3 Total
A 2 2 3 7

1IB 6 3 1 10
A 3 4 1 8
1B 3 11 10 24
lC 0 2 0 2

\Y 1 8 7 16
Total 15 30 22 67

Cabe resaltar que el grado histolégico es una clasificacion por patologia inicialmente
creada por Bloom — Richardson, la cual ha sido modificada en afios posteriores y
gue permite clasificar el grado de diferenciacion tumoral de acuerdo a la disposicion
para formar tibulos, del pleomorfismo nuclear y del nimero de las mitosis propias
del tumor y que tiene como finalidad proporcionar una informacion subjetiva de
como predecir el comportamiento tumoral de ese tumor para que sea interpretada
por el clinico. En el estudio se encuentra que solo 67 pacientes con patologia
maligna de la glandula mamaria tenian esta clasificacion histoldgica, y es de
destacar, como los grado 2 y 3 que son los tumores menos diferenciados van
aumentando su frecuencia en los estadios IlIB, llIC y IV .Cuando se compara con el
grado 1 que son los tumores mejor diferenciados y se ven de forma mas frecuente
en los estadios A, IIB y IlIA.

Tabla 28. Correlacion del grado histoldgico y la edad.

Cancer Grado 1 Grado 2 Grado3
10al9a 0 0 0
20a 29 0 0 2
30a39 1 5 2
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40 a 49 8 8 5

50 a 59 2 10 6

60 a 69 2 6 5

70 y mas 2 2 3
22,3% 44,6% 33,1%

Es de enfatizar, como el grado histologico de la lesién tumoral maligna se hace de

mayor grado

(menos diferenciado) con el aumento de la edad es por esta razén

gue en las pacientes mayores a 50 afios los grados 2 y 3 son los mas frecuentes.
Sin embargo, llama la atenciéon cédmo los grados 2 y 3 empiezan aparecer en las
pacientes mayores a 30 afios lo que puede reflejar una mayor agresividad de las
lesiones malignas en estas pacientes.

Tabla 29. Estudio de receptores hormonales

RECEPTOR POSITIVO | NEGATIVO | TOTAL | % % TOTAL
POS NEG
ESTROGENOS 51 25 76 67% 33% 100%
PROGESTAGENOS | 42 34 76 55% 45% 100%
Tabla 30. Estudio bivariado de receptores hormonales
REC REC TOTAL
PROGESTAGENOS | PROGESTAGENO
+ -
REC 34 (44,7%) 17 (22,3%) 51 (67,2%)
ESTROGENICO +
REC 8 (10,52%) 17 (22,3%) 25 (32,8%)

ESTROGENICO -

TOTAL

42 (55%)

34 (45%)

76 (100%)

No hay registro de los receptores hormonales para estrégenos y progestagenos en 5

pacientes.

No hay registro de los receptores para Her2w en 8 pacientes; el receptor her2w fue
positivo en 14 (19,17%) de pacientes con patologia mamaria maligna y negativo para
59 pacientes (80,83%). Se documenté negatividad para los receptores hormonales
de estrégenos, progestagenos y Her2w en 11 pacientes.

Tabla 31. Resultados de Procedimientos Quirdrgicos.

Procedimientos
Quirdrgicos Conducta Frecuencia | Porcentaje | % acumulado
Cuadrantectomia | No 50 61,72 61,72
Si 17 20.99 82,71
Sin dato 14 17,29 100.00
Total 81 100.00
Mastectomia No 64 78,72 78,72
simple Si 3 3.70 82,71
Sin dato 14 17,29 100.00
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Total 81 100.00

Mastectomia No 20 24,6 24,6

radical modificada | Si 47 58,02 82,71
Sin dato 14 17,29 100
Total 81 100

Diseccion axilar No 7 8,61 8,61
Si 60 74,07 82,71
Sin dato 14 17,29 100
Total 81 100

Cirugia de No 64 78,72 78,72

reconstruccion de | Si 3 3,70 82,71

seno Sin dato 14 17,29 100
Total 81 100

En la revision realizada se encontré que de las 81 pacientes con diagndstico
histol6gico maligno de la glandula mamaria 67 recibieron en el HUS tratamiento
quirargico en el mismo centro hospitalario; 14 pacientes no hay registro de
tratamiento quirargico (17%) lo que representa una pérdida importante de pacientes
para la institucion; solo 3 pacientes con enfermedad maligna de la glandula mamaria
recibieron tratamiento para reconstruccion del seno. No hay informacién de ganglio
centinela como procedimiento quirurgico.

El procedimiento quirdrgico con mayor frecuencia se realiza en nuestro centro
hospitalario es la mastectomia radical modificada en el 70 % de los casos (47
pacientes).

2.4 ANALISIS BIVARIADO DE FACTORES ASOCIADOS AL CANCER DE SENO

Tabla 32. Analisis bivariado de factores asociados al cancer de Seno.

VARIABLE RR IC95% P
Menopausia > | 1.66 0.94 2.95 0.042*
55 arfos

(n=68)

Menarquia 1.33 0.9 1.97 0.14
antes de los 12

anos

(n=99)

Toxicologicos | 0.75 0.45 1.24 0.22
Tabaco 0.59 0.33 1.03 0.07
Alcohol 0.95 0.2228269 4.050229 0.74
Antecedentes 1.31 0.92 1.87 0.14
familiares de

cancer en

primer grado

Antecedentes 1.15 0.76 1.74 0.51
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familiares de

cancer en

segundo grado

Masa fija 1.95 1.38 2.75 0.0001*
(n=107)

Dolor (n=103) | 0.584 0.41 0.83 0. 002*
Consistencia

(n=59)

Duro versus:

Cauchoso 0.54 0.209 1.41 0.21
Blando 0.27 0.045 1.65 0.16
Secrecion 0.86 0.49 1.51 0.59
Inflamacioén 1.1 0.51 2.38 0.81
Adenopatias 1.66 1.15 2.4 0.033*
Examen fisico

Adenomegalias | 2.01 1.46 2.78 >0.0001*
Edema 1.94 1.48 2.54 0.0001*
Dolor 0.58 0.44 0.84 0.002*

En el andlisis bivariado se encontré que las mujeres con menopausia mayores de
55 afios y menarquia temprana menor a los 12 afios, tienen mayor riesgo para
presentar lesiones tumorales malignas en la glandula mamaria .Sin embargo, el valor
de P no se ubica dentro del rango del intervalo de confianza lo que no permite
asegurar de forma confiable que estos resultados probablemente se deben a un
tamafio de muestra pequefio, como son 147 pacientes en la revision. Los tumores
no moviles tienen entre 1.4 y 2.8 veces mas riesgo de ser malignos que los moviles.
Por otra parte, a una paciente que se le palpe la presencia de adenopatias al
examen fisico o refiera su presencia tiene mayor probabilidad de presentar un tumor
maligno de la glandula mamaria con una probabilidad entre 1.6 a 2.4 veces mayor
gue cuando no presenta este hallazgo.

2.5 ANALISIS DE LA MAMOGRAFIA COMO METODO DIAGNOSTICO
2.5.1 Rendimiento de la mamografia - BIRADS RADIOLOGICO

Tabla 33. BIRADS Radiolégico

CANCER | BIRADS | | BIRADS | BIRADS | BIRADS |BIRADS | TOTAL
[l [l \% V

NO 27 11 17 10 1 66

Sl 4 6 13 25 33 81

TOTAL 31 17 30 35 34 147

Tabla 34. Determinacion de la sensibilidad y especificidad BIRADS Radiologico

Detailed report of Sensitivity and Specificity

PUNTO DE SENSIBILIDA | ESPECIFICIDA | CLASIFICADA + -
CORTE D D CORRECTAMENT LR LR Vpp
E

Vpn
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(>=1) 100% 0.00% 55.02% 1.0000 |- 51% |-
(>=2) 19259% |43.94% 70.75% 1.6624 |0.1239 |63.4 |88.6
% %
(>=3) |82,72% |57.5% 71.43% 2.0800 |0.2286 |68.4 |80.8
(>=4) |66,67% |78.79% 72.11% 4.0615 |0.3254 |80.9 |74.7
(>=5) |37,04% |96.97% 63.95% 29.7599 | 0.5949 |96.9 |61.9
3
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Area under ROC curve = 0.8010
Grafica 1. Curva rocBIRADSradiolégico vs resultado patologia
2.5.2 Rendimiento de la mamografia - clinico
Tabla 35. BIRADS Clinico
BIRADS |BIRADS |BIRADS |BIRADS
Céancer |BIRADSI |1l 11 Y V Total
No 17 17 18 12 2 66
Si 1 6 13 37 24 81
Total 18 23 31 49 26 147
Tabla 36. Determinacion de la sensibilidad y especificidad en BIRADS Clinico
Detailed report of Sensitivity and Specificity
Vpp Vpn
PUNTO DE SENSIBILIDA | ESPECIFICIDA | CLASIFICACIO
CORTE D D N CORRECTA | LR+ LR-
(>=1) [100% 0.00% 55.02% 1.0000 |- 43.1% |-
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48.96 [82.9%
(>=2) [98,77% |25.76% 65.99% 1.3303 [0.0479 |%

(>=3) [91,36% |51.52 % 73.47 % 1.8843 [0.1678 [52.8% |73.1%

79.41 |65.82
(>=4) |7531% |78.79% |76.87% |3.5503 |0.3134 |% %

(>=5) [29,63% ]96.97% 59.86% 9.7778 |0.7257 |93.8% |55.7%

1.00
I
l

Sensitivity
0.50 0.75
L L

0.25
1

0.00

T T T T T
0.00 0.25 050 0.75 1.00
1 - Specificity

Area under ROC curve = 0.8280

Gréfica 2. Analisis con BIRADS criterio clinico vs patologia

En general, el criterio clinico tiene cierta ventaja en la sensibilidad de los BIRDAS
bajos, y mejores valores predictivos positivos. Las diferencias entre ambos BIRADS
son pequefias y cualitativas. Aparentemente las fortalezas del BIRDAS por el
radiolégico se dan en los valores extremos y las del clinico en los valores
intermedios (BIRADS 3y 4). Sin embargo, cuantitativamente, las areas bajo la curva
receptor - Operador no son estadisticamente significativas como se muestra a
continuacion.

2.5.3. Comparacion del BIRADS clinico vs radioldgico
Las dos curvas no muestran diferencias significativas.

Tabla 37. Comparacién del BIRADS Clinico vs BIRADS radiolégico

ROC OBS AREA StdErr (95% IC)
BIRDAS 147 0,8280 0,0326 0,76401 -
CLINICO 0,89199
BIRADS 147 0,8010 0,0350 0,73236 —
RADIOLOGICO 0,86958

Ho: area(birads) = area(codedbirad~x)

47



Chi%(l)= 1.09  Prob>chi®= 0.2973
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Gréfica 3. Comparacion delBIRADS Clinico vs BIRADS radiolégico

Como se puede observar, no se encontraron diferencias importantes o
estadisticamente significativas en ambos grupos de las valoraciones radiol6gicas
segun el BIRADS, con una prueba de chi®de 0,2973.

2.5.4. BIRADSen las pacientes operadas previamente en la glandula mamaria.

En las operadas:

Tabla 38. Determinacion de la sensibilidad y especificidad de la pacientes operadas
previamente.

Detailed report of Sensitivity and Specificity

PUNTO

DE CORRECTAMENTE
CORTE |SENSIBILIDAD |ESPECIFICIDAD | CLASIFICADAS
(>=1) 100% 0.00% 44.83%

(>=2) ]100% 6.25% 48.28%

(>=3) ]92,31% 43.75% 65.52%

(>=4) [61,54% 62.50% 62.07%

(>=5) [23,08% 87.50% 58.62%
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Gréfica 4. BIRADS en las pacientes operadas previamente en la glandula mamaria
Vs las no operadas.

La prueba pierde capacidad discriminatoria en las previamente operadas de la
mama. (p=0.047) el area bajo la curva cae draméaticamente en las pacientes con
cirugia previa de la mama. Aumenta la probabilidad de falsos positivos en estas
pacientes.La prueba clasifica incorrectamente desde un 44.5% hasta un
65,2% de los resultados.

2.5.5 BIRADS segun la edad.

Tabla 39. Distribucién por edad del BIRADS

BIRADS | 1 2 3 4 5 Total %
10a19 |8 1 0 0 0 9 6,1%

a

20229 |6 5 3 0 0 14 9,5%
30a39 |1 3 7 6 4 21 14,28%
40a49 |1 7 10 18 5 41 27,89%
50a59 |1 4 4 12 6 27 18,36%
60a69 |1 1 6 7 7 22 14,96%
70y 0 2 1 6 4 13 8,84%
mas

Total 18 23 31 49 26 147 100%
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En la gréfica anterior se puede observar como los estudios mamograficos BIRADS
1y 2 son mas frecuentes en las pacientes con una edad inferior a 30 afios. A partir
de esta edad se hacen mas frecuentes los BIRADS 3. A partir de los 40 afios se
evidencia un aumento importante de pacientes con BIRADS 4, probablemente por
ser centro de referencia de pacientes con cancer de seno en la region del nororiente
colombiano y es la edad en donde empieza a registrarse un mayor numero de casos
positivos para cancer maligno de la glandula mamaria.

2.5.6 Determinacion del BIRADS en pacientes menores de 50 afios.

Tabla 40. Determinacion de sensibilidad y especificidad en pacientes menores de 50

anos.

BIRADS | SENSIBILIDAD | ESPECIFICIDAD | CLASIFICACION | LR + LR -
CORRECTA

1 100 % 0% 41,18% 1,00

2 100% 32% 60% 1,47 0,0

3 94,29% 60% 74,12% 2,35 0,09

4 65,71% 80% 74,12% 3,28 0,4

5 20% 96% 64,71% 5 0,8
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Gréfica 5.Rendimiento de la mamografia en pacientes menores de 50 afios

2.5.7. Determinacién de la mamografia en pacientes mayores de 50 afos.

Tabla 41. Sensibilidad y especificidad en pacientes mayores de 50 afios

BIRADS SENSIBILIDAD | ESPECIFICIDAD | CLASIFICACION | LR + LR -
CORRECTA
1 100% 0% 74,19% 1
2 97,83% 6,25% 74,19% 1,04 0,34
3 89,13% 25% 72,58% 1,18 0,4
4 82,61% 75% 80,65% 3,3 0,6
5 36,96% 100% 53,23% 1
§d
© 000

1 - Specificity
Area under ROC curve = 0.8159

Grafica 6. Rendimiento de la mamografia en mayores de 50 afios.

2.5.8 Comparacion del rendimiento de la mamografia en paciente menores de 50
afios y mayores de 50 afos
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Tabla 42. Comparacién del rendimiento de la mamografia en paciente menores de

50 afios y mayores de 50 afios.

EDAD OBS AREA ROC STD ERROR | INTERVALO
CONFIANZA
95%

MENOR DE 85 0,8246 0,0425 0,74131 -

50 ANOS 0,90783

MAYOR DE 62 0,8159 0,0525 0,91872

50 ANOS

PRUEBA DE CHI?

Ho : area (0) = area (1)
Chi® = 0,02 Prob>Chi* = 0,8977

Con la prueba de Chi? en pacientes menores de 50 afios al compararla con
pacientes mayores de 50 afios se observa un resultado de 0,897 el cual hace
evidente que no hay diferencias estadisticamente significativas en la valoraciéon
radiolégica de la glandula mamaria en ambos grupos etare6 ; por lo tanto la prueba
se comporta igual en cualquier grupo.
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5. DISCUSION.

Antes de abordar el comentario de los resultados obtenidos en los instrumentos
analizados, cabe resaltar algunas consideraciones generales sobre el tema, tanto a
nivel internacional, como nacional y regional.

En relacion al cancer de la glandula mamaria puede decirse que es una enfermedad
gue reviste gran importancia a nivel mundial, no solo por ser una de las patologias
mas prevalentes en las mujeres mayores de 50 afios, sino también por el impacto
psicosocial que implica para una mujer esta patologia. Por lo tanto, los tratamientos
cada dia estan dirigidos a encontrar un mejor estandar en la calidad de vida de las
pacientesss.sg, €l cual se logra mediante un diagnostico temprano del cancer de seno
con el uso de pruebas de tamizaje y la implementacibn de nuevas técnicas
quirdrgicas como lo es la cirugia oncoplastica.

Segun los informes de incidencia, las mujeres americanas tienen un riesgo estimado
de 12,3% (1 de cada 8) de presentar cancer de seno invasivo. Al respecto, la
Sociedad Americana de Cancer estimé para el afio 2010 la presencia de 209.060
casos nuevos para cancer invasivo de la glandula mamaria, 54.010 casos para
carcinoma in situ y una mortalidad de 40.230 pacientes por esta patologia,
consolidandose en el segundo lugar de mortalidad por cancer en los Estados
Unidosss. Al comparar las tasas de incidencia y de mortalidad en las mujeres de
descendencia latina con las no latinas en los Estados Unidos se observa que en el
primer grupo la incidencia y tasa de mortalidad es menorsy.

De igual forma, la mortalidad por Cancer invasivo de la gldndula mamaria en los
paises desarrollados ha declinado cerca del 2,2% por afio desde el afio de 1990,
con un descenso total del 28%. Los expertos explican que la mitad de esta reduccién
se debe a un mejor tratamiento para el cancer de seno y la otra mitad (46%) es
debida al diagnéstico temprano de cancer de seno por mamografiass.co. Ademas,
hay una disminuciéon en el nimero de casos por afio de neoplasia maligna en la
glandula mamaria en los Estados Unidos cerca de un 3,1% por afio para un total
del 12% para los ultimos afiosss.

De modo semejante, en Latinoamérica el cancer de seno tiene una incidencia
intermedia. Se ha calculado que aproximadamente mueren al afio 300.000 mujeres
por esta patologia; cifra que es preocupante debido a que la prevencion primaria de
esta neoplasia maligna continta siendo aun dificil de lograr en nuestra regiébn y mas
cuando, hoy en dia se pone en tela de juicio el valor real de una medida de
deteccion temprana que se habia considerado de gran utilidad como lo es el auto-
examen de la glandula mamaria, el cual en promedio puede detectar masas de 2,5
cm o més. Segun parece indicar las altas tasas de mortalidad publicadas en las
diferentes revisiones sistematicas donde no le dan un valor importante a estas forma
de deteccion tempranay.gs.

Por otra parte, el examen de la glandula mamaria practicado por personal entrenado

del area de la salud el cual puede identificar lesiones de 1 cm 0 mas no cuenta con
ensayos clinicos que permitan establecer su eficacia al comparar su rendimiento
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con otros métodos de tamizaje. Se ha logrado establecer su sensibilidad del 54% vy
especificidad del 94% como parte de estudios clinicos donde lo asocian con la
mamografia como prueba de tamizajeip. De ello, se ha concluido que el examen
clinico de la glandula mamaria es de particular importancia en paises donde los
recursos sean insuficientes para la mamografia y en donde la enfermedad se
presente en estadios avanzados en el momento del diagnosticoio.-gs.

En Colombia, la incidencia estandarizada por edad para el cancer de mama segun el
Registro de Cali se estimé en un 38,8 pacientes por 100.000 habitantes por afio.
Para los registros llevados por el INC la ocurrencia de cancer de seno es de 30,3
pacientes por 100.000 habitantes al afio, siendo el segundo cancer mas frecuente
en las mujeres en los departamentos de Antioquia, Arauca, Atlantico, Bolivar y Valle
donde puede generar hasta un 22,3% de las muertes por cancer. En Bogota, este
tipo de cancer, es la decimosegunda causade muerte general y la sexta por cancer
en la poblacion generalsg; 1o que refleja un incremento en la tasa de mortalidad por
neoplasia maligna de la glandula mamaria que difiere a lo que ocurre en los paises
desarrollados donde esta tasa de mortalidad ha disminuido con la implementacion de
programas de tamizaje organizados para este fin.

A nivel regional, especificamente en Bucaramanga, en una publicacion realizada en
la revista UNAB del 2007, se dieron a conocer datos que muestran una prevalencia
de tumor maligno de la glandula mamaria del 14,5% de todas las lesiones tumorales
malignas; diagnosticandose entre 3 a 4 casos nuevos de cancer mamario por
semana en esta area metropolitanasg.

Con lo anteriormente expuesto, puede observarse, coOmo la mamografia ha
permitido un descenso en la mortalidad por cancer de seno y un incremento en el
numero de casos por afio de estadios tempranos; destacandose su uso como
prueba para la deteccion temprana del cancer de senog. En consecuencia, la
deteccion temprana de una patologia hace referencia a la identificacion de una
enfermedad en este caso, el cancer de seno en un punto de su historia natural
donde puede ser tratado con técnicas que tienen un menor impacto fisico y la mayor
probabilidad de producir curacion.

Ante ello, cabe resaltar que actualmente se conocen tres estrategias claramente
definidas para la deteccién temprana del cancer de seno. La primera corresponde a
la deteccion temprana sin tamizaje que ocurre por una respuesta oportuna del
personal de salud a signos clinicos detectados en un examen de rutina o a los
sintomas expresados por las mujeres en el momento de consultar. EI segundo
concierne a un tamizaje de oportunidad y se presenta cuando una mujer
asintomatica obtiene una prueba de tamizaje por fuera de un programa formal,lo cual
puede facilitar el diagnéstico temprano de lesiones no palpables y por dltimo el
tamizaje organizado, que es el establecimientode un programa formal de
tamizajeqo.

En resumen, por la tendencia a un incremento en la mortalidad por cancer de seno
en Latinoamérica y particularmente en Colombia, donde la mayoria de las pacientes
se diagnostican en estadios avanzados y en donde los recursos econémicos y
técnicos son insuficientes, se ha establecido como politica para el diagnostico
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temprano del cancer de seno el uso de la mamografia como parte del tamizaje de
oportunidadio-¢6-67.

Sin embargo, el estudio mamografico de la glandula mamaria ha sido cuestionado
desde su comienzo en los afios 1913. Ha recibido mudltiples criticas Yy
cuestionamientos como prueba de tamizaje por su alto costo, uso de equipos de alta
calidad, presencia de dolor, de moderado a severo en el 20 al 30% de las pacientes
gue se realizan esta prueba, la edad a la cual se debe iniciar el tamizaje para la
deteccion de cancer de seno en estadios tempranos y por la presencia de resultados
falsos positivos que pueden alcanzar un valor del 21% al 43% después de 10
estudios mamogréaficose;.

Revisando algunos antecedentes, cabe recordar que en 1913 el Dr. Albert Salomon
(Berlin) cirujano informé sobre sus investigaciones usando radiografias en piezas de
mastectomia, describiendo los signos radiolégicos del cancer de mama y de su
afectacion axilar. En 1949 Raul Leborgne de Uruguay describe en varios articulos en
espafiol la presencia de microcalcificaciones en el 30% de los canceres de mama y
en 1951 refiere la diferencia entre las calcificaciones benignas y malignas. En 1963-
1966 el Health Insurance Plan (HIP) patrocina en Nueva York el primer screening de
cancer de mama combinando la mamografia y la palpacion, viendo asi como bajaba
la mortalidad por cancer de mama al compararlo con el grupo control.En 1981-1982
empieza el screening de cancer de mama en Suecia. En 1990 se introduce el
concepto de mamografia digitale;.

Asi mismo, se han realizado 9 estudios que establecen la eficacia del tamizaje con
mamografia para deteccion temprana de cancer de seno en las mujeres, en los
cuales se ha aleatorizado a mas de 600.000 mujeres con un seguimiento de 10 a 20
afos. Todos ellos varian por la edad en la que se inicia el tamizaje, intervalo para el
seguimiento y la inclusion del auto examen como parte del tamizaje, por lo que se
han disefiado diferentes meta- analisis y revisiones sistematicas como recurso para
su validacion. Recientemente un meta-analisis US Preventive Services Task Force
(USPSTF) estimé una reduccion de la mortalidad por cancer de seno después de la
introduccidn de la mamografia como método tamizaje del 22 - 24% en 10 a 15 afos
de seguimiento en mujeres de 50 a 69 afos de edad y del 15% en mujeres entre los
40-49 afno 1.62. Sin embargo, enfatiza el alto costo como prueba de tamizaje de la
mamografia la cual requiere aproximadamente la realizacién de 1000 mamografias
para diagnosticar 10 neoplasias malignas de la glandula mamaria en mujeres entre
los 50 — 69 afios y solo 2 casos por 1000 mamografias en mujeres entre los 40 -49
aN0Se1-62.

A pesar de su alto costo, la MAMOGRAFIA se ha consolidado como prueba de
tamizaje para la deteccién precoz o temprana del cancer de seno a nivel mundial
logrando reducir la mortalidad por esta patologia en los paises desarrollados en
aproximadamente 30%, segun los datos reportados por el Surveillance Epidemiology
and End Results (SEER) program of the National Cancer Institute en el 2005.

En efecto, cada pais tiene sus propias directrices y politicas para la aplicacion de la

mamografia como prueba de tamizaje para la deteccion precoz del cancer de seno.
Por ejemplo, en el Reino Unido se recomienda realizar mamografia a partir de los 50

55



afnos y continuar cada 3 afios; en los Estados Unidos se recomienda iniciar a los 40
afos y luego continuar cada 2 afos. Igual sucede en los paises Latinoamericanos
por ejemplo, Brasil donde recomiendan la mamografia cada 2 afios entre mujeres de
50 a 69 afios y anualmente en mujeres de alto riesgo a partir de los 35 afos; en
Argentina a partir de los 50 afios y cada 2 afios hasta los 70 afios; en México cada 2
afnos a partir de los 40 afioSi-s7.

En Latinoamérica, se encuentra una frecuencia en el uso de la mamografia del
8,2% para mujeres mayores de 60 afios; en Brasil por ejemplo, es del 30,2% y en
Colombia es de aproximadamente del 33% segun informacion aportada por el INC y
para pacientes del régimen contributivo puede alcanzar el 54% 10.s7.

En Colombia no se han establecidos directrices para llevar un programa de tamizaje
organizado sin embargo; Resoluciones como 412 y 3384 del 2000 estipulan lo
siguiente:“Practicar mamografia (de cuatro proyecciones) cada dos afios, por encima
de los 50 afios de edad,independiente de la presencia o no de signos o sintomas en
la mama. La mamografia debe ser realizada por un técnico con entrenamiento
certificado y la lectura debe estar a cargo de un especialista en imagenes, certificado
con entrenamiento en mamografia o un mastoélogo titulado y certificado con un
entrenamiento en mamografia,no menor de seis meses”10.63.

Sin embargo, en Colombia como en otros paises subdesarrollados nos vemos
enfrentados al pobre acceso en salud, especialmente las clases menos favorecidas,
debido a un problema multifactorial. Por ejemplo, nuestras condiciones geogréficas y
el nivel de educacién en la poblacién hacen dificil que las mujeres de mayor riesgo a
presentar cancer de seno consulten de forma temprana a los centros de atencion
en salud. Por otra parte, la red publica de atencién en salud segun los diferentes
regimenes como lo son: el contributivo, subsidiado y Secretaria de Salud no tienen
directrices dirigidas a un programa de tamizaje organizado si no que hacen parte de
un tamizaje de oportunidad el cual detecta los casos en pacientes con masas y en su
mayoria pueden corresponder a estadios avanzados de cancer de seno.

Por lo tanto, los resultados de estos procesos dependen del interés de cada una de
estas instituciones previamente mencionadas. Es pertinente hacer alusion a un
estudio publicado en la revista de salud publica en el 2008 donde muestra como a
las mujeres del Régimen Contributivo se les habia realizado el diagnostico de cancer
de seno en el 51% de todas las neoplasias malignas de la glandula mamaria
reportadas entre los afios 2005 y 2006 en las ciudades de Barranquilla, Bogota,
Bucaramanga, Cali y Antioquia al compararla con solo el 37% de las mujeres del
régimen subsidiado y el 12% de las mujeres sin seguroess5. ESto N0 representa que
las mujeres del Régimen Contributivo presenten mas cancer de seno, sino una falta
de oportunidad de las pacientes del Régimen Subsidiado y las no aseguradas a una
estrategia definida para un diagndéstico oportuno de cancer de seno en este grupo de
mujeres.

Este problema en la cobertura de la mamografia como meétodo de deteccion
temprana ha despertado el interés de los centros encargados de dirigir las politicas
nacionales para los cuidados en salud de nuestra poblacion. Es asi, como el INC
(Instituto Nacional de Cancerologia) publica en el 2010 y centra los objetivos para
el cancer de seno hacia el aiio 2019 en: alcanzar una cobertura del 70% con
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mamografias en mujeres entre los 50 y 70 afios, diagnosticar un 60% de las lesiones
en estadios tempranos y garantizar el acceso oportuno a confirmacion diagndstica y
tratamiento al 100% de las mujeres con mamografias reportadas como BIRADS 4 o
MaSee-67.

Atendiendo a lo anteriormente expuesto, y, como residente de IV afio de Cirugia
General del Hospital Universitario de Santander, principal centro de referencia de la
patologia maligna y benigna de la glandula mamaria de la mayor parte del régimen
subsidiado y no asegurado del nororiente colombiano, donde se atienden
aproximadamente de 500 a 600 consultas al afio por problemas relacionados con la
glandula mamaria, quiero compartir los resultados de un estudio analitico, tipo corte
transversal que se ha venido realizando con el objetivo de evaluar el rendimiento de
la mamografia con respecto al resultado histolégico de las muestras tomadas de
tejido mamario en las diferentes biopsias o procedimientos de la glandula mamaria
entre los afios 2005 y 2008 y de esta forma realizar una autoevaluacion,
comparando los resultados con los estandares internacionales para poder llegar a
las metas establecidas por el INC en el afio del 2019.

En primer lugar, el estudio se inicié con una revision retrospectiva de 147 historias
clinicas del departamento de estadistica del Hospital Universitario de Santander
tomando como referencia los afios 2005 al 2008 que cumplian con los criterios de
inclusion y exclusién. La informacidn recolectada se registré en una base de datos
de Epi-Info 2004 CDC creada para los objetivos del estudio, en la cual se
analizaron los datos demograficos, caracteristicas patologicas y el objetivo por el
cual se realizé el estudio que era establecer la correlacion de la clasificacion
mamografica con el resultado de patologia obtenido al final, a través de la

biopsia de tejido mamario. En consecuencia, cabe resaltar los aspectos relevantes
obtenidos en este proceso investigativo:

De las 147 historias clinicas revisadas, se encontré patologia maligna en 81
pacientes y benigna en 66.La edad promedio de las pacientes valoradas fue de 47,3
afios con un rango de edad entre los 12 y 99 afos. Llama la atencién que a una
paciente de 12 afios se le haya practicado una mamografia; hecho que debe invitar
a la reflexion sobre el uso adecuado de los métodos diagndsticos y en especial en lo
relacionado con la racionalizacion de los gastos en salud. Asi mismo, insistir en los
programas de educacion continuada en las diferentes areas en salud para fomentar
los procesos educativos en el manejo y prevenciéon del cancer.

Un aspecto que merece analizarse, es el nivel académico de la poblacion que hace
parte del estudio. En efecto, en 92 historias clinicas el grado de escolaridad no fue
registrado; sin embargo el 23,81% de las pacientes que dieron la informaciéon no
habian continuado sus estudios de educacion basica mas alld de la primaria
(completa e incompleta) lo que lleva a inferir la incidencia del bajo nivel académico
de las pacientes en el desconocimiento de esta enfermedad y en las acciones
preventivas que deben asumirse desde temprana edad.

Con relacién a la presencia de masa en la mama, los datos muestran que el 94,56
% (139) de las pacientes asistieron a consulta por este motivo; resultados muy
similares a lo documentado en otro estudio realizado en la Universidad Javeriana
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en Bogota- Colombia donde reportaron la presencia de masa en el 97,4% de las
pacientes 765 .Por lo tanto, la presencia de masa y mastalgia contindan siendo los
motivos mas frecuentes de consulta en los servicios especializados de mastologia
con una frecuencia del 46,4% y del 28,2% respectivamentegg. En nuestra revision, la
mastalgia se presentd en el 48,8% (63) de los pacientes. Sin embargo, con el uso
de la mamografia como método de tamizaje organizado los canceres detectados en
consulta corresponden a masa palpable en el 43% de los casos y un 57% de los
casos se realiza sin masa palpableyo ; lo cual contrasta con reportes en Colombia de
cancer mamario no palpable en solo el 2,6% de los casosesy. ES de destacar que el
mejor reporte de lesiones malignas de la glandula mamaria no palpables, lo tiene la
clinica Country, centro de atencion privada en Bogota con una frecuencia de 22,45%
de los diagndsticos por cancer, lo que refleja una falta de equidad en los procesos de
deteccion temprana del cancer mamario en el territorio colombianoes.71. En resumen

los resultados previamente mencionados reflejan que el uso de la mamografia como
método de diagndstico temprano sigue siendo sub-6ptimo en nuestro pais.

Por otra parte, la localizacion mas frecuente de la masa se presenta en la glandula
mamaria derecha. Esto se detecta en el 56,3% de las pacientes. Asi mismo, la
localizacion se muestra en forma bilateral en solo el 2,2%; el cuadrante mas
afectado fue el superior externo en el 42% de los casos. Puede decirse que estos
datos son muy afines a otras publicaciones en el ambito nacionalgs.

Referente al registro de las caracteristicas de la masa, puede decirse que fue
incompleto en aproximadamente la mitad de las pacientes, siendo mas frecuentes
las masas duras en el 74,58% e inmdviles en el 68,06% de las pacientes. El
promedio del tamafio de las masas detectadas en la consulta fue 39,8 mm con un
rango de 0 — 70 mm. Dadas las caracteristicas encontradas al examen fisico de las
lesiones vemos como hay una adecuada correlacion clinica entre las lesiones fijas y
de mayor tamafio con la presentacién tardia de las pacientes en estadios avanzados
del cancer de seno.

En lo concerniente a la valoracion mamografica de las 147 pacientes analizadas
durante el estudio que posteriormente se les practico algun tipo de biopsia al tejido
glandular, 81 de ellas (55%) presentan patologia maligna de la glandula
mamaria,considerandose un porcentaje significativamente alto en comparacién con
otros estudios, donde solo se encuentra una frecuencia del 4,5 al 8,7% de las
pacientes que asisten a consulta por patologia mamaria y se documenta una lesion
maligna de la glandula mamaria al terminar su proceso diagnostico;,.73. Esta gran
proporcion de pacientes con patologia maligna en nuestra revision se debe a que el
HUS es un centro de referencia de la consulta por patologia de la glandula mamaria
del nororiente colombiano y donde la mayoria de las pacientes referidas tienen alta
probabilidad de presentar esta enfermedad.

Tabla 43. Frecuencia del BIRADS segun categoria

CATEGORIA RESULTADO UIS | BRASIL — ACRj, — Seltzerss
BIRADS YANINA7s5 — Harminez,4
1 12,2% 31,5% 35-78%
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2 15,6% 35,4% 12,2 -28%
3 21% 4% 2,3-14%
4 33,3% 1,2% 0,56- 5%
5 17,6% 0,8% 0,8 -3%

Revisando los reportes del BIRADS de las pacientes involucradas en el estudio
segun la tabla 43, y de acuerdo a su ultima version del afio 2003, se encuentra que
al compararse con los paises donde la mamografia alcanza un cubrimiento mayor al
80% de las pacientes en riesgo de presentar una neoplasia maligna de la glandula
mamaria, las categorias BIRADS 1 y 2 son menores en frecuencia y las categorias
BIRADS 3,4 y 5 son mayores. Esto, se debe probablemente a que la prueba
realizada en el estudio, no hace parte de un programa formal de tamizaje, sino como
respuesta al estudio de las pacientes con masa en la glandula mamaria en un centro
de referencia de mujeres con alta probabilidad de presentar neoplasia maligna, como
lo es el Hospital Universitario de Santander.

Por otra parte, cabe destacar que en el momento de realizar las mamografias a las
147 pacientes del estudio, 24 de ellas, presentaron antecedentes quirdrgicos en la
glandula mamaria, lo que en su momento puede aumentar los porcentajes de las
categorias 3,4 y 5 del BIRADS asociandose a un incremento en los falsos positivos.

Cabe destacar que la tendencia a nivel mundial es disminuir los informes
mamograficos con BIRADS 3 que inicialmente alcanzaron frecuencias del 14% y en
las ultimas publicaciones ha disminuido a cifras tan bajas como del 2,3%74.76 donde
los autores hacen referencia a las altas inconsistencias en su clasificacion, formas
de seguimiento y al valor predictivo positivo para neoplasia maligna que ha
alcanzado valores tan bajos del 0,81%7s. Comparando estos resultados con los
obtenidos en el estudio, donde segun la tabla 43 muestra un porcentaje significativo
del 21% para el BIRADS 3, se debe insistir en un replanteamiento de nuestras
lecturas mamograficas para el BIRADS en esta categoria, con el objetivo de
alcanzar los estandares internacionales y una mejor racionalizacion de los gastos en
salud.

En el estudio con las pacientes del Hospital Universitario de Santander, al revisar la
distribucion por edades se percibe que el 30% de las pacientes a las que se llevé a
cabo la mamografia, tenian una edad menor a 40 afios; edad, en donde la densidad
de la glandula mamaria disminuye el rendimiento de la mamografia a una
sensibilidad del 55% vs el 85% de las pacientes con senos menos densoszz. Sin
embargo, la mayoria de las pacientes tenian masa en el momento en el que se les
realiza la mamografia. Segun otros informes, la sensibilidad no se ve disminuida en
las pacientes con masazgpor lo cual no se deben afectar los resultados finales del
estudio. Ademas, el 38,2% de nuestras pacientes con patologia maligna de la
glandula mamaria tienen una edad menor a 50 afos, cifra que no es muy diferente
a la informada en otros reportes nacionales como en la cohorte de 1328 pacientes
del Dr. Robledo y Caicedo7; en el afio del 2005 donde ellos informaron igual valor;
ademas, tomando como referencia el estudio descriptivo de incidencia de cancer en
el area metropolitana de Bucaramangasgs donde la frecuencia de cancer de la
glandula mamaria en mujeres menores de 50 afios corresponde al 39%, cifra que
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es superior a la reportada por el estudio SEER y por la American Cancer Society
para la poblacion norteamericana, donde el 24,4% de los carcinomas in situ y 23%
de los carcinomas infiltrantes afectan este grupo etario;g. Concluyendo que en
nuestro medio hay una tendencia a que las mujeres presenten neoplasias malignas
de la glandula mamaria a una edad menor, en comparacion con otros paises donde
la enfermedad se presenta a una edad mas tardia.

Al determinar la sensibilidad, especificidad y el valor predictivo positivo de la
mamografia con respecto al resultado final de la biopsia, en nuestra revision se
encontré que la sensibilidad (S) y la especificidad son similares a lo documentado
en otros estudios. Sin embargo, al analizar los valores predictivos positivos de la
investigacion realizada y presentados en la tabla 44, se observa que son mayores a
lo registrado en otras publicaciones4.76.80., de donde se infiere, que por presentar un
tamafio de muestra pequefio con un porcentaje alto de neoplasia maligna (55%),
esto puede incrementar el valor predictivo positivo de las pacientes reportadas como
BIRADS bajos (1, 2, 3) en la mamografia.

Tabla 44. Valor predictivo positivo segun categorias del BIRADS

Categoria VPP UIS. VPP VPP VPP M.

birads Harmine;s | K brawnzg Mduller-
Schimpflegg

1 55% 0,3%

2 63,4% 0,6% | -----

3 68,4% 3,9% 2% 5,9%

4 80,9% 52,7% 5-70% 17,6%

5 96,9% 100% 95% 90,9%

Al revisar las historias clinicas en el estudio se encontré que se documentaban dos
BIRADS uno por el radiélogo y otro por el clinico encargado de valorar la paciente.
Al realizar un andlisis comparativo de las dos lecturas radiologicas para determinar
sus diferencias estadisticas al ser evaluadas con el resultado final de patologia
definitiva utilizando una prueba estadistica de chi® y area bajo la curva del receptor
operador el cual muestra un resultado de 0,2973 segun lo referido en la gréfica 3;
lo que explica que no existen diferencias estadisticas significativas en las dos
lecturas radioldgicas; esto permite concluir que el sistema BIRADS es una
clasificacion reproducible por médicos entrenados sin afectar de forma importante la
conducta de las pacientesg;.

Al comparar las edades de las pacientes llevadas a mamografia en dos grupos en
menores de 50 afios y las mayores de 50 afios expresadas en la tabla 42, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en ambos grupos al realizar
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la prueba de chi’ y el area bajo la curva receptor operador con un resultado de
0,8977, lo que permite concluir que cuando se realiza una mamografia durante el
estudio de una masa mamaria y no como parte de un programa formal de tamizaje
los resultados de la sensibilidad y el valor predictivo positivo no se ven afectados por
la densidad del tejido mamario como ya se habia mencionado previamente en la
discusionzg.

Con relacion a los antecedentes quirdrgicos en la glandula mamaria, se encontré
que a 24 pacientes se les habia realizado alguna intervencion quirdrgica previa al
estudio de mamografia y al compararlos con aquellas que no habian sido
previamente operadas mediante la prueba estadistica del area bajo la curva de
receptor- operador, se observa que ésta cae de forma significativa, aumentando
la probabilidad de falsos positivos lo que llevaria a un aumento innecesario de
biopsias y nuevas cirugias de la glandula mamaria. Esto se describe en la grafica 4.

Asi mismo, al analizar a las pacientes con solo diagnéstico de cancer de la glandula
mamaria se observa que el diagnostico histopatoléogico mas frecuente es el
carcinoma ductal infiltrante. Asi lo muestra la tabla 26, donde su porcentaje
corresponde a un 82,41%, seguido por el carcinoma lobulillar infiltrante con el 12,3%,
tumor maligno pobremente diferenciado 2,46%, carcinoma ductal in situ 1,23% y
lesion mesenquimal maligna 1,23%. Estos resultados revelan caracteristicas muy
similares a otros centros de referencia de los regimenes subsidiados en Colombia
como lo es el hospital Universitario San Ignacio en Bogota, donde el 82% de los
pacientes con cancer de seno corresponde a carcinoma ductal infiltrantees. Sin
embargo, Colombia esta lejos de llegar a la situacién que se ve en los paises
desarrollados, donde el 20% al 35% de los casos son carcinomas in Situg,.

Al revisar el estadio Tumoral de las pacientes con cancer de seno segun el TNM
del American Joint Committee on Cancer se encuentra que solo el 27,16 % de los
pacientes corresponden a estadio temprano (estadio I, lla y 1Ib), el 50% son estadio
localmente avanzados y un 23,46% corresponde al estadio IV (19 pacientes), como
lo muestra la tabla 23. Al comparar los resultados de la investigacion con otras
publicaciones nacionales se descubre una importante diferencia en los diagnésticos
en estadios tempranos del cancer de seno; es el caso, del Hospital Universitario San
Ignacio donde se registra un 43,5% y en la Clinica Country de Bogota con un 50,8%
de los diagnosticos en estos estadiosgs.71. Asi mismo, cabe resaltar que el Instituto
Nacional de cancerologia ha reportado una frecuencia de cancer de seno en estadio
temprano del 31,2% y en los Estados Unidos, el programa de tamizaje para el
cancer de seno con mamografia ha permitido que el 42% de las pacientes se
diagnostiquen en estadio lg;.

En referencia al grado histolégico de las lesiones malignas en la glandula mamaria,
hallamos que solo se obtuvo informacion en el 82,7% de las pacientes como lo
muestra la tabla 28, destacandose que un 77,7% de ellas son grado 2 y 3 los cuales
son mas frecuentes en los estadios localmente avanzados de lo cual se infiere que
la agresividad de las lesiones malignas se hace mayor en estos estadios
tumoralesgs.

Al revisar los receptores hormonales para estrogenos, progestagenos y her2w de las
pacientes con patologia maligna de la glandula mamaria se observa que al 93,8% de
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las pacientes se les efectu6 receptores hormonales para estrogenos vy
progestagenos, en el 90,1% para her2w.

De las 76 pacientes con receptores hormonales, el 67% fue positivo para estrogenos
(51) y un 55% para progestagenos (42) En las 73 pacientes que se les realizd
prueba para her2w en 14 fue positivo en un 19,17%. En solo 11 pacientes se
document6d negatividad para los 3 receptores descritos previamente (14,4%);
estadisticas que no difieren a las publicadas en otros centros donde la positividad
para receptores hormonales de estrogenos y progestagenos oscila entre 38 — 85%,
positividad para her2w en el 15-30% y la variante triple negativo en el 11,2% de los
CaS0Seg-71-83-84-

Otro hallazgo de interés en el estudio que es importante para un Hospital
Universitario es la pérdida de un nimero de pacientes que no reciben tratamiento
quirargico en el centro donde fue realizado el diagnéstico. En este caso, en el HUS
solo el 82,8% de las pacientes con tumor maligno en el seno se operaron en este
centro hospitalario y un 17,2% de las pacientes no registra ningin procedimiento
quirargico en esta institucion.

Al realizar un analisis bivariado de las caracteristicas clinicas de las 147 pacientes
relacionadas en la tabla 32, se encontré que las mujeres con menopausia mayor a
55 afilos y menarquia temprana menor a los 12 afios tienen mayor riesgo a
presentar lesiones tumorales malignas en la glandula mamaria. Sin embargo, el valor
de P no se ubica dentro del rango del intervalo de confianza, lo que no permite
asegurar de forma confiable estos resultados; probablemente, debido a la muestra
relativamente pequeiia deld7 pacientes seleccionada para el estudio. De forma
similar, los tumores no moviles, tienen entre 1.4 y 2.8 veces mas riesgo de ser
malignos que los moviles. Ademas, a las pacientes que se les documente la
presencia de adenopatias al examen fisico o refiera su presencia, tienen mayor
probabilidad de presentar un tumor maligno de la glandula mamaria con una
probabilidad entre 1.6 a 2.4 veces mayor que cuando no se presenta este
hallazg055-72-84.
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CONCLUSIONES.

En el estudio del cancer de mama requiere integrar el conocimiento de muchas
areas del saber médico. No basta con entender cudl es el tumor mas frecuente de
las mujeres en el mundo; cudl es su probable causa, identificar la poblacion en
riesgo, conocer que la mamografia es el método de tamizaje que ha logrado reducir
la mortalidad, sino lograr implementar todo un grupo multidisciplinario en el manejo
de la patologia mamaria en los aspecto de calidad de vida, resultados estéticos,
diagndstico oportuno y evitar la cancerofobia de las pacientes que asisten a servicio
médico por problemas relacionados con la glandula mamaria, ya que solo una
pequefia proporcion de ellas tendra como resultado final, el diagnostico de neoplasia
maligna.

Con la implementacion de la mamografia como método de tamizaje en Colombia y
de acuerdo a la Resoluciones 412 y 3384 del 2000 se podra reducir la mortalidad
por esta patologia como ha ocurrido en otros paises.Es fundamental continuar con
trabajo, esfuerzo, constancia y sentido de servicio para diagnosticar tumores en
fases incipientes, puesto que la proporciéon de pacientes con tumores tempranos y
de favorable prondstico, sigue siendo pobre en nuestro medio.

Dada la importancia de la mamografia en la valoracion de la paciente con patologia
mamaria y como método de tamizaje del cancer de seno se decidi6 en el
Departamento de Cirugia del Hospital Universitario de Santander bajo la tutoria del
Dr. Hernando Yepes Pérez y del Dr. Alvaro Nifio, médicos especialistas en Cirugia
general y Supra-especialista en seno y tejidos blandos; realizar una validacion de la
mamografia como método diagnostico al compararla con el resultado final del
estudio histopatologico.

El resultado al final del estudio es satisfactorio ya que la sensibilidad es adecuada y
comparable a otros estudios con un mayor numero de pacientes. El valor predictivo
positivo de las mamografias estudiadas es mayor a lo documentado en la literatura
mundial debido a que la poblacion analizada dentro del estudio es menor y los
hallazgos positivos para cancer en la muestra histopatologia puede incrementar de
forma importante el resultado final del valor predictivo positivo en un tamafio de
muestra pequefia como la nuestra .

Por otro lado es importante resaltar que las pacientes con antecedentes quirlrgicos
en el seno y al compararlas con las que no tienen este antecedente mediante
pruebas estadisticas como el area bajo la curva receptor operador presentan un
incremento de los falsos positivos que pueden llevar a un nimero innecesario de
biopsias de la glandula mamaria. Por lo que recomendamos realizar una adecuada
seleccion de las pacientes para ser llevadas a los diferentes procedimiento
quirdrgicos de la glandula mamaria ya que estos pueden dejar cicatrices en los
tejidos que posteriormente pueden ser interpretadas de forma errébnea en los
estudios mamogréficos como BIRADS 4 o 5 aumentando la ansiedad de las
pacientes, ademas de ser llevadas a procedimientos diagndsticos innecesarios con
la finalidad de excluir cancer.

Ademas no se encontraron diferencias en la sensibilidad y en el vpp de las pacientes
estudiadas al compararlas por grupos atare6 debido a que probablemente como se
ha documentado en otros estudios; que cuando la mamografia es parte del estudio
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de masa mamaria y no de un verdadero programa de tamizaje los valores de
sensibilidad y vpp no se ven alterados por la densidad del tejido mamario. Lo que
nos permite concluir que las pacientes con masa en la glandula mamaria y
hallazgos al realizar la historia clinica de alta probabilidad de cancer la mamografia
esta indicada sin importar la edad; y que su aplicacion no excluye otras formas de
estudio como lo son la ecografia o resonancia magnética de la glandula mamaria.

Al analizar las variables histopatologicos, inmunostoquimicas y el comportamiento
tumoral no se encuentran diferencias importantes a lo documentado a nivel nacional,
con una adecuada correlacion entre las caracteristicas citolégicas segun el Blood
Richardson y la presentacion en estadios avanzados de las pacientes; y como la
presencia de los receptores hormonales dentro de las estadisticas reportadas a nivel
nacional como internacional. Sin embargo, las pacientes con diagndstico de cancer
de seno en estadios tempranos sigue siendo bajo al compararla con otras
poblaciones; por lo que se debe insistir a los programas de formacién de las ciencias
afines a la Salud y a las entidades encargadas de cuidar la salud de los
Colombianos en implementar politicas nacionales para la deteccién temprana del
cancer segun lo estipulado por el Instituto Nacional de Cancerologia y Ministerio de
proteccion social.

Es deber del estado y del gremio de profesionales de la salud lograr las metas
establecidas por las politicas nacionales en cuanto a la detecciéon del cancer
mamario en estadios tempranos, momento donde el manejo multidisciplinario de
esta patologia logra resultados ideales en cuanto curacién, sobrevida, periodo libre
de enfermedad, disminucion de la mortalidad, implementacion de cirugia
oncoplastica y reconstructiva del seno y el mejoramiento en la calidad de vida de
nuestras pacientes que es el mejor parametro para medir los cuidados en salud de la
mujer con cancer de mama en Colombia.
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ANEXOS

Anexo A. Formato de recoleccion de datos.
LESIONES TUMORALES DE LA GLANDULA MAMARIA
DATOS DE IDENTIFICACION

1. Formato N°: 2. Historia clinica

3. Nombre *:

4. Edad: afios 5. Fecha de nacimiento: ___/ / dia/mes/afio

6. Lugar de procedencia: Raza DO. Mestiza, 1. Blanca, 2. Negra, 3.

Indigena, 4. Otra Cual?

7. Escolaridad:l:lo. Ninguna, 1. Primaria, 2. Secundaria, 3. Universitaria, 4. otros
8. Estado civil: [J1. Soltera 2. Casada 3. Unién libre 3. Separada 4. Viuda

9. Ocupacion: 10. Teléfono:

11. Direccion de residencia:

12.Fecha de ingreso: / / dia/mes/ano

ANAMNESIS

13. Masaldo. No 1. si 14. Localizacisn[Jo. Derecha 1. Izquierda

15. Cuadrante[Jo. No especificado 1. CSE 2. CSl 3.CIE 4.Cll 15. Tamafio mm 16.
Consistencial 0. Duro 1. Cauchoso 2. Blando 17. Movilidad[Jo. Movil 1. Fija

18. Dolor [Jo. No 1. i 19. secrecion[do. No 1. Si 20. Inflamacion[Jo. No 1. Si

21. Adenopatl’asDO. No1.Si 22. Asimetrialdo. No 1. Si

23. Duracion de los sintomas dias

24. Otros Sintomas

ANTECEDENTES

25. Ginecolégicos FUR __/ / dia/mes/afio, Menopausia Oo.No 1. Si; Edad afios
Menarquia afiosGestaciones Partos Cesareas

Uso de Acos[ 0. No 1. siciclos [J 0. Regulares 1. Irregulares

Otros

26. . Quirargicos en el seno :Oo.No 1. Si; porque

28. Toxicolégicos:l:l 0. No 1. Si; Tabaquismo D; Farmaco dependencia |:|; Alcoholismo |:|
29. Transfucionales: [J 0. No 1. Si.  30.VIH: O 0. No 1. Si.

31. Farmacolc’;gicos:l:l ¢Cual?:
32. Grupo sanguineo: Oo.A 1.8 20 3. AB; rhO o. Negativo 1. Positivo.

33. Nutricionales:DDesnutricién; D Anemia. 34. Radiaciones: |:| 0.No 1. Si
35. Inactividad fisicald 0. No 1. Si.  36. Trauma en mamas: [J 0. No 1. si.

37. Familia de primer grado con Ca ‘0O o0.No 1. si. ¢Cual?

38. Familia de segundo grado con Ca 0. No 1. si. ¢Cual?
EXAMEN FISICO
39. Masa en mama D 0.No 1. Si. 40. Tamafio mm  41. Numero:

42. Localizacion DDerecha, O izquierda: Sitio
43. Inflamacién D Rubor, |:| Calor, |:| Edema, 44. Secrecion por el pezon O 0. No 1. Si
45. Adenomegalias axilares[J 0. No 1. Si; Localizacion:

46. Otros Signos:
MAMOGRAFIA

47 .Fechadetoma _ / / dia/mes/afio
48.
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BIOPSIA
47. Fecha / / dia/mes/afio

0. ACAF 1. Trucut 2. Incisicional 3. Exsicional. 4. Biopsia por arpon

Clasificacién histolégica: O 0. Normal 1. Lesion benigna 2. Potencial maligno incierto 3. Sospechoso
de malignidad 4. Maligno 5. Otros.

Radiografia 0. Normal 1. Anormal. Hallazgo.
Eco abdominal.

Gammagrafia

60. Estadio TNM:

TRATAMIENTO
1. Cuadrantectomia 2. Mastectomia 3. Mastectomia radical modificada. 4. Cuadrantectomia + diseccion
axilar. 5. Mamoplastia de reconstruccion.

PATOLOGIA DEFINITIVA QUIRURGICA

68. Negatival:l 0. No 1. Si.

69. AdenosisD 0. No, 1. Adenosisadenomioepitelial, 2. Apocrina, 3. Adenosis Ductal, 4.
Adenosismicroglandular, 5. Adenosisesclerosante, 6. Adenosis tubular

70. Enfermedad fibroquisticaD 0. No, 1. Metaplasiaapocrina, 2 Inflamacioncronica, 3
Esferulosiscolagenosa, 4. Lesion de celulascolumnares, 5. Hiperplasia hipersecretoriaquistica, 6. Quistes, 7.
Hiperplasia ductal epitelial, 8. Cambio fibroadenomatoide, 9. Fibrosis hialina del estroma, 10. Hiperplasia
lobular, 11. Microcalcificaciones, 12. hiperplasiapseudolactacional, 13. Cicatriz Radial

71. Hiperplasia AtipicaDO. No, 1. Hiperplasia ductal atipica, 2. Hiperplasia lobular Atipica

72. Cambios y tumores benignos Oo. No, 1. Adenomioepitelioma, 2. Angiolipoma, 3. Adenoma
Apocrino, 4. Proliferaciones vasculares benignas o atipicas pos radiacion, 5. Sindrome de Carney, 6.
Condrolipoma, 7. Tumor de celulas claras “Azucar”, 8. Cilindroma, 9. Higroma Quistico, 10. Hiperplasia
secretoria quistica, 11. Adenoma ductal, 12. Espiradenomaecrino, 13. Fibroadenoma, 14. Fibromatosis, 15.
Galactocele, 16. Tumor de celulas granulares, 17. Ginecomastia like, 18. hamartoma, 19. Hemangioma, 20.
Hemangiopericitoma, 21. Pseudotumor inflamatorio, 22. Xantogranuloma Juvenil, 23. Adenoma lactacional
24. Leiomioma, 25. Lipoma, 26. Mucocele, 27. Mioepitelioma, 28. Miofibroblastoma, 29. Adenoma del
pezon, 30. Mucinosis nodular, 31. Papiloma, 32. Filodes, 33, adenoma pleomorfico, 34.
hyperplasiaestromalpseudoangiomatosa, 35.  hyperplasia  ductal esclerosantesubareolar,  36.
adenomasiringomatosa del pezon, 37. Adenoma Tubular.

73. Carcinoma ductal in situ [Jo. No, 1. Apocrino, 2. Clinging, 3.Comedocarcinoma, 4. Cribiforme, 5.
Hipersecretorioquistico, 6. micropapilar, 7. Neuroendocrino, 8. Papilar, 9. Anillo de Sello, 10. Sélido.

74. Carcinoma lobular in situ [Jo. No, 1. Si75. Neoplasialntraepitelial ductalo. No, 1. Si
76. Neoplasia intraductal mamarialJo. No, 1. Si77. Enfermedad de Paget de la mama Co. No, 1. Si

78. Carcinoma DO. No, 1. Adenodeoquistico, 2. Adenoescamoso, 3. Apocrino, 4. Basocelular, 5.
Necrotizante central, 6. Coloide/Mucinoso, 7. Cribiforme, 8. HipersecretorioQuistico, 9. Ductal no
especificado, 10. Rico en glicégeno, 11. Inflamatorio, 12. Rico en lipidos, 13. Lobular, 14. Linfoepitelioma-
like, 15. Medular, 16. Metaplasico, 17. Micropapilar, 18. Mixto, 19. Cistadenocarcinomamusinoso, 20.
Mucoepidermoide, 21. Mioepitelial, 22. Neuroendocrino, 23. Oncocitico, 24. Papilar, 25. Secretorio, 26.
Células Pequenas, 27, Escamocelular, 29. Tubular, 30. Tubulobular.

79. sarcoma [Jo. No, 1. Angiosarcoma, 2. Leiomiosarcoma, 3. Liposarcoma, 4. Miofibrosarcoma, 5.
Osteosarcoma, 6. Rabdomiosarcoma, 7. Sarcoma Estromal.

80. Otras malignidades DO. No,1. Tumor amiloide, 2. Linfoma, 3. Metastasis a mama, 4. Sarcoma
Mieloide, 5. Plasmocitoma, 6. Rosai Dorfman, 7. Tirbides-like

81. Nifios DO. No, 1. Fibroadenoma Juvenil, 2. Papilomatosis Juvenil

82. Hombres DO. No, 1. Ginecomastia, 2. Papiloma, Carcinoma, Metastasis

Grado Blood/Richardson-Modificado: 0. Grado 1 (3,45) 1. Grado 2 (6-7)
2. Grado 3 (8-9)

Receptors hormonales 0. No 1. Si
Progestégenos 0. Neg_; 1. Pos. Estrc')g_;enos 0. Neg 1. Posher 2W O.neg_; 1. Pos.

Tratamiento adyuvante:
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Anexo B. Tabla de descripcion de variables

VARIABLE DEFINICION DEFINICION NATURALEZA'Y
OPERATIVA ESCALA
Edad Tiempo transcurrido En Afios cumplidos | Numérica, Discreta,
desde el nacimiento de razoén.
Raza Grupo étnico al que Idem Cualitativa, nominal
pertenece la paciente
Escolaridad Nivel educativo de la Idem Ordinal
paciente
Estado civil Condicion de la persona | Idem Cualitativa, nominal
en relacion con
derechos y
obligaciones, en
relacion con su
condicion de solteria,
matrimonio, viudez, etc.
Ocupacion Empleo u oficio al que Idem Cualitativa, nominal
se dedica
Caracteristicas Presencia de masa, Idem Cualitativa, nominal
clinicas al ubicacion del tumor,
interrogatorio consistencia y otros
signos y sintomas
Duracion de los Tiempo transcurrido En Dias Numérica, Discreta,
sintomas desde la aparicion del de razén.
primer sintomay el
diagnéstico
Antecedentes
Fecha ultima Ultimo dia de sangrado | Dia/mes/afio Numérica, Discreta,
menstruacion menstrual En aflos cumplidos de razon.
Menarquia Edad de la primera Numérica, Discreta,
menstruacion Presencia o de razén.
quirdrgicos, ausencia

Toxicolégicos,
transfusionales,
actividad fisica,
antecedente familiar
de cancer

Cualitativa, nominal

Examen fisico

Caracteristicas del
tumor al examen fisico

Tamarfio En milimetros de Numérica, Discreta,

Numero diametro de razon.

Localizacion Cantidad de masas Numérica, Discreta,
Derecha o izquierda | de razén.

Inflamacion, rubor, Cualitativa, nominal

calor, edema, Presencia o

galactorrea, otros ausencia Cualitativa, nominal

signos

Estadio Grupo al que pertenece | Clasificacion de Cualitativa, Ordinal

la paciente segun la
clasificacion de TNM
para cancer de seno
segun la sociedad
americana para céncer

TNM segln las
caracteristica de la
masa — la presencia
de adenopatias y de
la presencia o0 no
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y que pueden presentar
un prondstico similar

metastasis a
distancia se le
asignara un TNM
para estatificar el
cancer de seno en la
paciente de acuerdo
a la clasificacion de

la sociedad
americana de
cancer
Tratamiento Manejo farmacoldgico, Idem Cualitativa, nominal
quirurgico y radioldgico
Patologia definitiva Diagnéstico Diagndéstico Cualitativa, nominal
quirargica Histopatoldgico Histopatoldgico
corresponde al IDEM
diagnostico definido
segun la organizacién
mundial de la salud al
examinar las
caracteristicas
histologicas de la pieza
quirargica para definir
su diagnostico definitivo.
BIRADS BreastimagingReport Clase 0 Cualitativa, nominal
and DatabaseSystem Radiografia

corresponde a una
forma de interpretar los
hallazgos mamograficos
de las pacientes
evaluadas por grupos
segln sus
caracteristicas
radioldgicas para una
mejor interpretacion,
evaluacion de las
pacientes y toma de
decisiones clinico-
quirargicas por médico
tratante.

insuficiente, necesita
una evaluacion
adicional con otro
estudio, no es
posible determinar
alguna patologia.
Clase |
Mamografia
negativa a
malignidad, sin
ganglios o
calcificaiones. 0%
de posibilidades de
cancer.

Clase Il
Mamografia
negativa a
malignidad, pero con
hallazgos benignos
(ganglios
intramamarios,
calcificaciones
benignas, etc). 0%
de posibilidades de
cancer.

Clase Il

Resultado con
probable
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benignidad, pero
que requiere control
a 6 meses. Puede
presentar nédulos
circunscritos o algun
grupo pequefio de
calcificaciones
puntiformes y
redondeadas. 2.24%
de posibilidades de
cancer.

Clase IV

Resultado dudoso
de malignidad.
Requiere una
confirmacion
histopatoldgica.
Clase V

Alta sospecha de
malignidad.
Requiere biopsia
para confirmar
diagnéstico. > de
95% de
posibilidades de
malignidad.

Clase VI

Malignidad
comprobada
mediante biopsia.

Estudios de
extension

Corresponden a los

estudios realizados a los

pacientes para
confirmar enfermedad
oncoldgica a distancia
en el momento de la

evaluacién clinica y que

se encuentren
registrados sus

resultados en la historia

clinica

ldem
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Anexo C. TABLAS DE PRESUPUESTO

Tabla 1. Presupuesto global de la propuesta por fuentes de financiacion

FUENTES
RUBROS TOTAL
UIS-VIE OTRAS FUENTES
PERSONAL DE PLANTA No financiable |20000 25.800
PERSONAL  CIENTIFICO:
ASESORIAS, BECAS, |0 500 500
AUXILIATURAS.
LICENCIA DE SOFTWARE |3700 0 0
USO EQUIPO PROPIO 0 0
MATERIALES 0 500 500
MATERIAL BIBLIOGRAFICO |1000 0 1000
PAPELERIA Y UTILES DE 0
500 500
ESCRITORIO
DIVULGACION Y 0
SOCIALIZACION DE| 1500 1500
RESULTADOS
PUBLICACIONES EN 0
100 100
REVISTAS Y LIBROS
TOTAL 6800 21000 27.800
Tabla 2 Descripciéon de los gastos de Personal
Nombre del _ ) RECURSOS
_ Formacio | Funcién | DEDICAC
Investigador .
n en el | ION TOTA
/ Experto/ o Otras
Académi |proyect |Horas/se |VIE - UIS L
Becas/ fuentes
. ca 0 mana
Auxiliaturas
Alvaro Nifio Cirujano |Investig |10 2900 10000 12900
General, |ador
especialic
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es en
cirugia de
mama
Alvaro Yepes |Cirujano |Investig |10 2900 10000 12900
General, |ador
especialic
es en
cirugia de
mama
DeivisLopez |Medico, |Investig |10 0 0 0
Residente |ador
de
Cirugia
Estudiante 1 | Secundari | Auxiliar |20 250 0 250
a
Estudiante 2 | Secundari | Auxiliar |20 250 0 250
a
TOTAL 3400 10000 13400
Tabla 3 Descripcion y cuantificacion del uso de equipos propio
RECURSOS
EQUIPO Otras
ulS VIE TOTAL
fuentes
Computador x 2 1600
TOTAL 1600

Tabla 4 Descripcion de las licencias de Software que se planea adquirir

RECURSOS
LICENCIA JUSTIFICACION Otras |TOTAL
VIE — UIS
fuentes
Referent
500 500
Manager
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Stata 10.0

3200

3200

TOTAL

3700

3700

Tabla 5 Materiales (en miles de $)

ftem Justificacion Valor

Base de Datos Base de Datos 500

TOTAL 500

Tabla 6 Material Bibliografico (en miles de $)

item Justificacion Valor

Bibliografia Libros y articulos 1000

TOTAL 1000

Tabla 7 Papeleria y Utiles de Escritorio (en miles de $)

ftem Justificacion Valor

Papeleria y Fotocopias Papeleria, Impresion y {500
reproduccion de formatos, e
informes

TOTAL 500

Tabla 8 Divulgacion y Socializacién de Resultados (en miles de $)

ftem Justificacion Valor

Asistencia a Eventos Asistencia para exponer | 1500
trabajos

TOTAL 1500

Tabla 9 Publicaciones en Revistas y Libros (en miles de $)

item Justificacion Valor
Publicaciones en | Pago por Publicacién 100
Revistas

TOTAL 100
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