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RESUMEN

Introduccion: EIl cancer de mama invasivo es el tumor mas frecuente en mujeres y la
primera causa de muerte por cancer en este sexo a nivel mundial. Es una lesion maligna
del epitelio mamario, de etiologia aun desconocida, pero si se conocen algunos factores
de riesgo que predisponen padecer la enfermedad.

Objetivo: Determinar el comportamiento histolégico del carcinoma invasivo de mama
en mujeres operadas.

Meétodos: Se realizd un estudio, longitudinal retrospectivo con 121 pacientes operadas en
el Hospital General Docente Dr. Agostinho Neto de la provincia Guantanamo entre los
afios 2015 y 2016, con diagndstico de carcinoma invasivo de mama. Para el analisis y
procesamiento de los resultados se utilizaron métodos empiricos como la observacion y
el estudio documental y métodos matematico estadisticos como el analisis porcentual y
el célculo del valor del Ji al cuadrado. Se precisaron grupo de edades, factores de riesgo,
tipo y grado histologico, estadio clinico e inmunohistoquimica.

Resultados: EI comportamiento histologico del cancer de mama en Cuba fue similar a lo

descrito en otros paises. El grupo de 60 y mas afios de edad predominé con 55 pacientes
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(45,5 %), asociado al sobrepeso que es otro factor de riesgo con 33 pacientes (27,3 %).
El carcinoma ductal infiltrante (75,2 %), el grado histolégico 11, 78 (64,5 %) y el estadio
Il B, 39 (32,2 %) fueron las caracteristicas anatomopatologicas que prevalecieron en el
estudio.

Conclusiones: El cancer de mama constituye un problema de salud en incremento, por
lo cual se debe continuar su investigacion en Guantanamo, e incorporar nuevas variables
como la supervivencia y pruebas de inmunohistoquimica para determinar el indice de
proliferacion Ki67 que permitan caracterizar la enfermedad en el territorio, asi como
establecer politicas de salud en aras de mejorar el estado de salud de la poblacién con
respecto al cancer de mama, su diagnostico y pronostico.

Palabras clave: carcinoma invasivo; carcinoma ductal infiltrante; carcinoma lobulillar

infiltrante.

ABSTRACT

Introduction: Invasive breast cancer is the most frequent tumor in women and the
leading cause of cancer death in this sex worldwide. It is a malignant lesion of the
mammary epithelium, of still unknown etiology, but some risk factors that predispose to
the disease are known.

Objective: To determine the histological behavior of invasive breast carcinoma in
women who underwent surgery.

Methods: A retrospective longitudinal study was carried out with 121 patients with
diagnosis of invasive breast carcinoma, who underwent surgery at Dr. Agostinho Neto
General Teaching Hospital in Guantanamo province from 2015 to 2016. For the analysis
and processing of the results, empirical methods were used such as observation and
documentary study. Statistical mathematical methods such as percentage analysis and the
calculation of the Chi-squared value were used. Age group, risk factors, histological type
and grade, clinical stage, and immunohistochemistry were specified.

Results: The histological behavior of breast cancer in Cuba was similar to that described
in other countries. The group of 60 years of age and older prevailed, 55 patients (45.5%),
associated with overweight which is another risk factor, 33 patients (27.3%). Infiltrating
ductal carcinoma (75.2%), histological grade 11, 78 (64.5%) and stage Il B, 39 (32.2%)
were the anatomopathological characteristics that prevailed in this study.

Conclusions: Breast cancer is a growing health problem, hence its investigation in

Guantanamo should be continued. New variables such as survival and
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immunohistochemical tests, to determine the Ki67 proliferation index, should also be
incorporated to characterize the disease in this territory, as well as establishing health
policies, to improve the health status of the population with respect to breast cancer,
diagnosis and prognosis.

Keywords: invasive carcinoma; infiltrating ductal carcinoma; infiltrating lobular

carcinoma.

Recibido: 10/06/2022
Aceptado: 11/02/2023

Introduccion

El cancer mamario es la enfermedad maligna mas frecuente en la mujer, lugar que ha
ocupado después que el cancer de cuello uterino redujo su incidencia debido al
diagnostico precoz de la lesion premaligna y su tratamiento oportuno.®

Se caracteriza por la presencia de un tumor maligno, capaz de invadir y destruir los
tejidos. El cancer de mama es una lesion maligna del epitelio mamario, de etiologia aln
desconocida, aunque si se conocen algunos de los factores de riesgo que predisponen a
padecer la enfermedad. Es la segunda causa de muerte en el orbe después de las
enfermedades cardiovasculares, lo cual produce un gran impacto sanitario, econémico y
social.®

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) lo considera un importante problema de
salud publica en los paises desarrollados, y de forma creciente en los paises
subdesarrollados y en el continente americano. La tendencia es similar, es decir, el cancer
de mama es el mas comun entre las mujeres (29 %) con respecto al total de casos de
cancer y solamente es superada por el cancer de pulmon (18 %). Para el afio 2030, la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) estima méas de 596 000 casos nuevos y
mas de 142 100 muertes en la region, principalmente en la zona de América Latina y el
Caribe.345)

En Cuba los tumores malignos también representan la segunda causa de muerte con una
tasa de 216,3 por cada 100 000 habitantes. En el sexo femenino también son los tumores

malignos los que constituyen la segunda causa de muerte, siendo el mas frecuente el de
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mama. La incidencia del cancer estd aumentando y es la principal causa de afios
potencialmente perdidos. En el Gltimo decenio se perdieron entre 12 y 16 afios de vida
por cada 1000 habitantes entre uno y 74 afios. La mayoria de las mujeres que padecen
cancer de mama rebasan los 45 afios y de ese grupo cerca del 40 % pertenece a la llamada
tercera edad.®”

Los tumores pueden ser no invasivos, no infiltrantes, o in situ y en este caso solo afecta
al epitelio de los conductos o de los lobulillos, o invasor o infiltrante cuando rompe la
basal epitelial y se difunde por el estroma afectando vasos linfaticos y sanguineos.®®
En las primeras etapas comienza como un nddulo no doloroso, en etapas | y Il, y esto
permite tratamientos menos invasivos y eleva los indices de supervivencia, con mejor
calidad de vida de la mujer afectada.("®% La clasificacion histolégica de los tumores

epiteliales malignos de la mama segun la (OMS) es la siguiente:

No invasivo,

— carcinoma intraductal (ductal in situ) (CDIS),

— carcinoma lobular in situ (CLIS) invasivo,

— carcinoma ductal invasivo,

— carcinoma intraductal invasivo con componente intraductal predominante,

- carcinoma lobular invasivo.%1)

Para poder realizar el diagnostico de estos tumores e imponer un adecuado tratamiento
definitivo es imprescindible conocer la variedad histoldgica antes descrita para lo cual
existen diversas técnicas de obtencion.?

Recientemente se ha agregado el diagnostico de las caracteristicas inmunohistoquimicas.
Existen tres marcadores predictivos establecidos en el cancer de mama los receptores
estrogenos (RE) y receptores progesterona (RP) y HER2 que deben ser evaluados de
modo rutinario en todos los casos de cancer invasivo.*®

La provincia Guantanamo no escapa de esta realidad mundial y nacional, asi lo muestran
las estadisticas del afio 2016 en el cual ocurrieron 64 defunciones por cancer de mama,
para una tasa de mortalidad de 24,7 por 100 000 mujeres. De ellas, mas de la mitad fueron
del municipio cabecera.(41%)

El objetivo de este trabajo fue determinar el comportamiento histolégico del carcinoma

invasivo de mama en mujeres operadas.
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Métodos

Se realizd un estudio analitico, observacional, longitudinal retrospectivo con pacientes
operadas, que presentaban diagnostico anatomopatoldgico de carcinoma invasivo de la
mama. Para el andlisis y procesamiento de los resultados se utilizaron los siguientes
métodos empiricos y teoricos, asi como métodos estadisticos.

— Métodos empiricos: observacion y estudio documental.
— Métodos teodricos: historico-logico, analitico-sintético, sistémico-estructural-
funcional.

— Métodos estadisticos: analisis porcentual y calculo del valor del Ji al cuadrado.

El universo de estudio estuvo constituido por todas las mujeres que asistieron a la consulta
provincial de deteccion de cancer de mama, o a la consulta multidisciplinaria de mamas
en el Hospital General Docente Dr. Agostinho Neto durante el periodo comprendido entre
enero 2015 y diciembre 2016. La muestra estuvo constituida por las 121 pacientes
operadas con diagnostico confirmado por biopsia de la lesién tumoral de mama, de
carcinoma invasivo. A las biopsias resultantes se les realiz estudio inmunohistoquimico.

Para el estudio se tuvo en cuenta los criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion

— Pertenecer al grupo de mujeres operadas en el Hospital General Docente Dr.
Agostinho Neto con sospecha de cancer de mama entre enero 2015 y diciembre
2016.

— Pacientes con biopsia transoperatoria con resultados confirmados de céncer
invasivo en cualquier estadio (todas las etapas clinicas y los tipos histoldgicos
fueron incluidos).

— Pacientes comprendidas con edades menor de treinta afios y mayores de sesenta

anos.

Criterios de exclusién
— Se excluyeron del estudio todas las pacientes que no cumplian con los criterios de

inclusion antes sefialados.
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Se utilizaron las siguientes variables: grupo de edad, factores de riesgo, caracteristicas
histoldgicas (tipo y grado histolégico del tumor), estadio clinico e inmunohistoquimica.

El estudio se aprobd por el Comité de Etica del hospital y se cumplieron las exigencias
de la Declaracion de Helsinki.

No se solicito consentimiento informado a las pacientes porque fue un estudio
retrospectivo a partir de informacion obtenida de las historias clinicas de las pacientes,
asi como de una base de datos creada en la consulta multidisciplinaria provincial de

cancer de mama.

Resultados

En la tabla 1 se muestran las pacientes con carcinoma invasivo segin grupos de edad. Se
observé que las mujeres mas afectadas con este diagnostico se encontraban entre 60 afios
de edad y mas (45,5 %).

Tabla 1 - Pacientes segln grupos de edades con diagndstico de carcinoma ductal invasivo

Edad n %

Menos de 30 1 0,8
30-39 8 6,6
40-49 32 26,4
50-59 25 20,7
60y méas 55 455
Total 121 100

Fuente: Servicio de Estadisticas Hospital General Docente Dr. Agostinho Neto. Guantanamo 2015-2016.

Los porcentajes fueron calculados considerando los totales de las columnas.

Se pudo observar que el grupo de riesgo predominante fue la obesidad con 33 pacientes
(27,7 %), seguido de los de los antecedentes patoldgicos familiares (12,4 %) y de los
antecedentes patolégicos personales de hiperplasia ductal atipica con (9,1 %),

respectivamente.
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Tabla 2 - Pacientes segun factores de riesgo

Factores de riesgo n %

Antecedentes patoldgicos familiares de cancer mamario

(madre, hermanas y tias) 15 124
Antecedentes patoldgicos personales

De cancer de mama previo 3 2,5
De hiperplasia atipica (ductal-lobular) 11 91
Menarquia precoz 10 8,3
Menopausia tardia 4 3,3
Nuliparidad 5 41
Administracion exdgena de estrogenos 3 25
Sobrepeso 33 273
No lactancia materna 10 8,26

Fuente: Servicio de Estadisticas Hospital General Docente Dr. Agostinho Neto. Guantdnamo 2015-2016.

En la tabla 3 se observa que el tipo histologico que predominé en el estudio fue el
carcinoma ductal infiltrante sin otra especificacion (75,2 %). El grado histolégico 1l
constituye un grado de diferenciacion moderada. En el estadiamiento del tumor
predomino el estadio 11 B (32,2 %).

Tabla 3 - Distribucidn de las caracteristicas anatomopatoldgicas de las pacientes

Tipo histologico n %

Carcinoma ductal infiltrante sin otras especificaciones. 91 75,2
Carcinoma ductal infiltrante cribiforme 15 12,4
Carcinoma ductal infiltrante més carcinoma coloide. 8 6,6
Comedocarcinoma 3 2,5
Carcinoma mixto (papilar mas carcinoma coloide) 2 1,7
Carcinoma papilar invasor 2 1,7
Grado histolégico n %

| 19 15,7
1 78 64,5
11 24 19,8
Estadio n %

1A 4 33
IB 6 49
INA 37 30,6
1B 39 32,2
A 14 11,6
1B 16 13,2
I C 5 4,2
v 0 0

Fuente: Servicio de Estadisticas Hospital General Docente Dr. Agostinho Neto. Guantdnamo 2015-2016.
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La tabla 4 muestra que del total de pacientes estudiados (121), solamente en 68 de ellos
se reflejo en su historia clinica el resultado de la inmunohistoquimica (56,2 %).
Predominé el subtipo molecular luminal B (20,7 %). Quedaron sin especificar 53

pacientes (43,8 %) por no habérseles realizado el estudio.

Tabla 4 - Distribucion de las caracteristicas inmunohistoquimicas de las pacientes en estudio

Subtipo molecular n %

Luminal A 20 16,5
Luminal B 25 20,7
Sobreexpresion del HER-2 8 6,6
Basal-like (triple negativo) 15 124
No realizadas 53 43,8

Fuente: Servicio de Estadisticas Hospital General Docente Dr. Agostinho Neto. Guantdnamo 2015-2016.

Discusion
El aporte cientifico del estudio presentado esta en que los resultados obtenidos permitiran
identificar la relacion existente entre el tipo histoldgico del tumor y sus caracteristicas
inmunohistoquimicas.
En la investigacion, el factor de riesgo edad estuvo presente, ya que fue el grupo mayor
de 60 afios de edad el que mas pacientes aportd, lo que coincide con la literatura revisada.
Varios autores consideran la edad como el factor de riesgo no genético mas comun, si se
tiene en cuenta que el cancer de mama es la primera causa de muerte en el sexo femenino
en los paises desarrollados y en vias de desarrollo, en los que la esperanza de vida es
mayor de 70 afios de edad. Es por esto que se considera la edad por encima de 60 afios
como factor de riesgo, directamente proporcional al aumento del peligro de padecer la
enfermedad.8915.16)
Las autoras consideran que a pesar de que la etiologia del cancer de mama no esta bien
precisada, la presencia de varios factores de riesgo en una misma paciente, hacen que la
posibilidad de padecer la enfermedad sea mayor. En este estudio se asocia al grupo de 60
y mas afos el sobrepeso manifiesto de esas pacientes.
En la bibliografia consultada, la obesidad como factor de riesgo asociado al cancer de
mama -evaluada por el por IMC- se atribuye a la edad de las pacientes, unida a la
disminucion de la actividad fisica, la mayor inactividad y el sedentarismo. Lo anterior

coincide con la literatura revisada, que condiciona un aumento de la conversion de los
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precursores androgenos de origen suprarrenal hacia estrogenos. Esto determina una
nociva influencia sobre la mama, sin tener la contrapartida de los progestagenos, sobre
todo la de distribucion abdominal. 317

Después de la menopausia, los ovarios dejan de producir estrogenos y el tejido adiposo
se convierte en la principal fuente de esa hormona, de manera que aquellos tejidos, como
el parénguima mamario son muy sensibles a los estrogenos y quedan expuestos a un
mayor estimulo entre las mujeres obesas.

Esta circunstancia representa un riesgo mayor de desarrollar una neoplasia y en su caso,
un crecimiento mas rapido de los tumores hormono-dependientes de los estrégenos. Los
niveles de estrogenos en mujeres posmenopausicas obesas se encuentran entre el 50 y el
100 % més altos que en las mujeres con peso adecuado.*317:18)

Los antecedentes patoldgicos personales y familiares también juegan un papel
importante. Ambos estuvieron presentes en mas del 20 % de la muestra estudiada. Los
antecedentes personales de cancer de mama previo o hiperplasia ductal atipica, mostraron
ser los de mayor peso desde el punto de vista epidemioldgico.56:8:915.16.1920)

Con respecto al tipo histoldgico, predominé el carcinoma ductal infiltrante y sus
diferentes variantes lo que coincide con la literatura revisada.(>®1%1112) Existe la variedad
lobulillar infiltrante con menor frecuencia, que coincide con lo expuesto por Martinez y
otros que plantean que los carcinomas papilares invasivos (CPI) son raros, y estiman que
representan aproximadamente el 1 % de todos los tumores malignos mamarios. ?%10:11.21)
El grado histolégico que predominé fue el 1. Esto se refiere al grado de diferenciacion
del tumor, que en este caso se corresponde con los tumores moderadamente diferenciados.
Esta gradacion tiene un valor prondstico, ya que al aumentar este disminuye la
supervivencia.(?2%)

La etapa clinica dada por el TNM (tumor, node, metéstasis, por sus siglas en inglés)
mediante el cual se hace la evaluacion clinica del tumor en cuanto a su tamafio, la
presencia de ganglios regionales y distancia afectados, estos ultimos considerados como
metastasis ganglionar, asi como la metéastasis visceral que predomind en este estudio fue
la etapa I1. Estos resultados coinciden con la bibliografia consultada.(42526)

La etapa clinica Il se considera una deteccion temprana de la enfermedad, aun cuando se
trate de pacientes sintomaticas, permite tratamientos menos invasivos y elevan los indices
de supervivencia con mejor calidad de vida en las pacientes afectadas.(®326)

Otra de las caracteristicas de gran valor para establecer tratamiento y prondstico para las

pacientes portadoras de un carcinoma invasor de mama lo constituye la
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inmunohistoquimica propia del tumor,®*®lo cual permite hacer un tratamiento mas
eficaz, y los receptores hormonales juegan un importante papel tanto para el estrogeno,
como para la progesterona.

La existencia de tales receptores serd mas marcada mientras mas edad tenga la paciente.
Si estos receptores faltan o casi no existen, el tumor sera muy agresivo. Por el contrario,
ser4 menos agresivo mientras mas receptores se encuentren en las células tumorales. 327
En este estudio solo contaron con esta evaluacidn 68 pacientes (56,2 %) de las cuales solo
el 20,7 % tenia un subtipo molecular luminal B y el 12,4 % poseia un Basal-like (triple
negativo) para un 33,1 %. Esto se traduce en un pronostico desfavorable debido a las
caracteristicas especificas del tumor.®

Las pacientes a las que se realizé la inmunohistoquimica (16,5 %) poseian un subtipo
molecular luminal A, y en el 6,6 % se pudo constatar sobreexpresion del HER2, que no
es mas que la traduccion de la presencia de receptores hormonales estrogénicos. La
presencia de estas caracteristicas expresa un mejor pronostico de la enfermedad.®®
Nuestro estudio coincide, con la bibliografia revisada, al expresar que el valor de la
diferenciacion celular y la presencia de receptores hormonales permiten establecer una
adecuada terapéutica y prondstico a las pacientes portadoras del cancer de mama. %
Sin embargo, a pesar de que predomind el grupo de edad de 60 afios y mas, no se
evidencio que existiera una mayor asociacion a la presencia de mayor cantidad de
receptores hormonales, que indujeran a establecer un mejor pronostico de la enfermedad
al ser menos agresivo el tumor.

Entre las limitaciones de este estudio, esta el hecho que no se pudo realizar la
caracterizacion inmunohistoquimica al ciento por ciento de los tumores diagnosticados
en las pacientes que padecieron cancer de mama en el periodo de tiempo estudiado. Se
trata de una técnica novedosa, de alta tecnologia, que en esos momentos solo estaba
concentrada en centros de referencia nacionales, lo cual dificulto disponer de los
resultados para imponer un tratamiento definitivo a las pacientes.

Lo antes descrito serd objeto de estudio de otras investigaciones y otras variables, tales
como la supervivencia.

Predominaron las mujeres de 60 afios y mas, que en su mayoria eran obesas, y presentaron
antecedentes patoldgicos familiares de cancer de mama.

La inmunohistoquimica solo pudo ser evaluada en la mitad de las pacientes estudiadas,
para poder imponer el tratamiento oncoespecifico. Las caracteristicas celulares

identificadas expresaron un prondstico desfavorable en cuanto a la agresividad del tumor
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y la presencia de varios factores de riesgo en una misma paciente demostré que la

posibilidad de padecer la enfermedad era mayor.
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