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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcién del problema

En el &mbito mundial, el uso y origen del perfil inmunohistoquimico del carcinoma
mamario se remonta a finales del siglo pasado e inicios del presente, en base al
proyecto del genoma humano y las técnicas de deteccidn de sus alteraciones, que
dieron la oportunidad de develar el perfil molecular del cancer. Es a comienzos de
este siglo que surgen en el mundo multiples trabajos de investigacién en relacion
a la expresion de diversos genes para una misma entidad neoplasica, como por

ejemplo, el carcinoma mamario.

Las primeras descripciones de la expresion genética en el carcinoma mamario
relacionaron a esta, con prondstico y evolucion de la enfermedad. Es asi que
hacia el 2003 surge la clasificacion molecular del carcinoma mamario mediante
técnicas de inmunohistoquimica. Esta clasificacion contempla deteccién de
particulas en la estructura celular, mediante reacciones de unién de antigeno y
anticuerpo, entre otras, para usarlos como premisas y conclusiones determinantes

en la progresion, tratamiento, recurrencia y sobrevida.

La clasificacién molecular del carcinoma mamario mediante inmunohistoquimica,
contempla los marcadores denominados como receptor de estrogeno, receptor de
progesterona, her2/neu y ki67. Los marcadores inmunohistoquimicos citados,
corresponden al perfil basico que complementa el informe patologico de esta

neoplasia y se traduce en terapéutica y pronastico.

En Europa, hacia la actualidad, se busca extender este perfil a conocer mayor
cantidad genes involucrados mediante inmunomarcadores o secuenciadores de
fragmentos de genoma para ampliar alternativas terapéuticas y prondsticos,

siendo estos, de menor evidencia que los mencionados anteriormente.



En los centros hospitalarios e institutos norteamericanos se ha estandarizado la
deteccion del perfil inmunohistoquimico del carcinoma mamario para dirigir
terapias y pronosticar respuesta o comportamiento de la enfermedad en base a la
evidencia. Latinoamérica no es ajena a la aplicacion de este perfil ante el
diagnostico histopatolégico de carcinoma mamario, asi como el protocolo de
informe propuesto por el colegio americano de patélogos (CAP) y a la utilizacion
de la clasificacion molecular propuesta por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS).

En Latinoamérica, gracias a los alcances de la globalizacién, se busca
estandarizar los informes patologicos basandose en las guias del “Colegio
Americano de Patélogos”, en principal medida para beneficio de los pacientes que
podrian seguir su diagnéstico y tratamiento en instituciones distintas sin alterar el

resultado.

La utilizacion de este perfil por las instituciones peruanas, llevo a la necesidad
inmediata de cuantificar sus resultados, agruparlos en perfiles de expresion
similares, describir el comportamiento de un grupo genético de la enfermedad en
la poblacion, medir indicadores, comparar en el tiempo, entrecruzar datos con
otras instituciones o poblaciones y realizar predicciones de adquisicion de

insumos para dirigir las terapias originadas por la demanda.

El Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren no es la excepcion, en el cual se
realiza el diagnostico y el estudio del carcinoma mamario siguiendo las normas
internacionales y contempla la realizacion del perfil inmunohistoquimico, sin
embargo, no se dispone de un sistema de cuantificacion o agrupacién de los
resultados que sirva de comparacion con instituciones similares; es asi que la
realizaciéon de modelos predictivos de incidencia, estadisticas para adquisicion de
INnsSumos u otras investigaciones con punto de partida del carcinomas mamario se

ven limitadas.



1.2 Formulacion del problema

¢,Cual es el perfil inmunohistoquimico del carcinoma mamario en el hospital

Sabogal 20177

1.3 Objetivos

Objetivo general

Describir el perfil inmunohistoquimico del carcinoma mamario en el hospital
Sabogal 2017.

Objetivos especificos

Identificar la incidencia de los principales genes determinados por

inmunohistoquimica del carcinoma mamario en el hospital Sabogal 2017.

Analizar la distribucion por subtipos de la clasificacion molecular del

carcinoma mamario en el hospital Sabogal 2017.

Establecer la distribucion del perfil inmunohistoquimico del carcinoma

mamario por grupo etareo en el hospital Sabogal 2017.

1.4 Justificacion

Conocer el perfil inmunohistoquimico del carcinoma mamario beneficia a
diversos grupos poblacionales (pacientes y personal de salud), mejora los
servicios de salud y calidad de vida poblacional con un diagndstico y
tratamiento oportuno, previene el desabastecimiento de insumos y/o farmacos
en las instituciones, disminuyendo costos de tratamientos terminales. Este

conocimiento es también punto de partida para otros estudios.



Realizar esta cuantificacion  sistematizada  siguiendo  protocolos
internacionales facilita la comparacion con otras instituciones nacionales e
internacionales, que conlleva al estudio y aplicacion de nuevas terapias
(farmacoldgicas, quirargicas u otras), dirigidas hacia un determinado

mecanismo fisiopatoldgico de origen genético.

1.5 Viabilidad y factibilidad

La descripcion de esta entidad es viable, porque, al no existir problemas éticos
para investigar, se cuenta con el permiso de la institucion; ademas, se cuenta

con las capacidades técnicas y tecnoldgicas suficientes para el desarrollo.

Es viable, porque la investigacién supone un intervalo temporal de recoleccion
de datos en un afio, siendo necesario los minimos recursos humanos,

materiales y financieros.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

El 2009, Cheang M et al. desarroll6 una investigacion en Canada, en su estudio de
tipo cohorte con 357 pacientes con diagndstico de carcinoma invasor mamario y
clasificado por inmunohistoquimica segun la de expresidn génica (receptores
hormonales, HER2 y el Ki67). Llegaron a la conclusion que la expresion de receptor
de estrégenos, receptor de progesterona y proteinas HER2 y el indice Ki67

distinguen los subtipos luminal A, de los tipos de carcinoma de la mama luminal B

().

El 2009, Parker J et al.,, en Estados Unidos, en su estudio transversal con 761
pacientes con carcinoma mamario con estudio de subtipo en 50 genes, para la
evaluacion del pronostico y respuesta patoldégica completa con tratamiento con
farmacos. Llegaron a la conclusion que el diagnostico por subtipo intrinseco afiade
informacion prondstico y predictiva significativa a pardmetros estandar en estos

pacientes (2).

El 2011, Arrechea M et al., en Espafia, en su estudio transversal con 272 casos con
cancer de mama, agrupandolos en las sub divisiones (tipo basaloide, HERZ2,
luminal A, B y normal). Llegaron a la conclusion que la clasificacion del carcinoma
mamario en base a inmunohistoquimica se permite una mejor aproximacion al

pronéstico (3).

El 2012, Yang H et al., en Venezuela, en su estudio transversal con 312 pacientes
con tumoraciones mamarias y diagnostico de carcinoma de la mama ductal e
infiltrativo. Llegaron a la conclusién que el indice de proliferacién (ki 67) permite
establecer en el subtipo molecular la categoria de buen o mal prondstico, con
valores limite de 14,5 % para los luminal tipo Ay 25% para los tipo B, HER2 y

negativo en los tres marcadores (4).



El 2013, Ornelas J et al., en México, en su estudio transversal y analitico, con 884
pacientes participantes de sexo femenino y diagndstico de cancer de mama,
definieron los perfiles por inmunohistoquimica (luminal A, B, mixto, HER2 vy triple
negativo). Llegaron a la conclusion que el grado nuclear y por histologia es un
indicador de prondstico que vale por si mismo y que guarda relacion con la

inmunohistoquimica para el seguimiento del cancer de mama (5).

El 2014, Sanchez C et al., en Chile, en su estudio transversal, y analitico, con 54
pacientes con cancer de mama metastasico. Llegaron a la conclusion que los
pacientes con metastasis neoplasica en el diagnéstico a menudo eran HER 2
positivos y alta grado histolégico. Ademas, semejante a otros estudios, los tumores

con receptor de estrdgenos positivos tuvieron mejor supervivencia (6).

El 2014, Pérez G et al., en México, en su estudio de tipo retrospectivo y
observacional, en 1380 pacientes diagnosticados con carcinoma mamario que se
dividieron por inmunohistoquimica en 4 subcategorias: luminal A, B, triple negativo,
HER 2. Llegaron a la conclusion que la categoria con mayor presentacion es tipo
luminal A, seguido con el luminal B, y ambos son los que presentan prondéstico

bueno en comparacion con las otras 2 categorias que describieron en su estudio

7).

El 2016, Quevedo k et al.,, en México, en su estudio retrospectivo, de cohorte
histérica, en 182 historias clinicas de pacientes con carcinoma de la mama
localmente avanzado con estudios inmunohistoquimicos para estrogeno,
progesterona y HER-2/neu positivo, llegaron a la conclusion que la presentacion de
la expresién de HER-2 en los diagnosticados con neoplasia epitelial maligna de
mama localmente avanzado fue aproximadamente del 19%, y ademas presentaron
con elevada frecuencia de recaida hacia el tejido 6seo. También se evidencié una

mayor frecuencia relativa en recidivas cuando la histologia fue de tipo lobular (8).

El 2017, Yuanting X et al., en China, en su estudio transversal y retrospectivo con
796 pacientes con cancer de mama Luminal B y HER2/neu negativo. Llegaron a la
conclusién que el sistema de estadiaje y prondstico de la octava edicion del AJCC,

especifica, que el estadio anatomico en el carcinoma mamario Luminal B y



HER2/neu negativo, conducird a un abordaje mas personalizado del tratamiento
del cAncer de mama (9).

El 2015, Cerna Y et al., en el Hospital Nacional Hipodlito Unanue de Peru, en su
estudio retrospectivo con fichas de notificacion en 34 pacientes con carcinoma
mamario con HER2/neu positivo. Llegaron a la conclusion que la clasificacion del
cancer de mama que toma como base la inmunohistoquimica permite una mejor

definicion del prondstico (10).

El 2010, Vallejos C et al., en Peru, en su estudio retrospectivo con 1198 pacientes
con carcinoma mamario en los que se evaluo las diferencias en las caracteristicas
clinico-patoldgicas y la supervivencia general en cuatro subtipos moleculares
luminal A, luminal B, similar a células basales y HER /neu. Llegaron a la conclusién
que este estudio muestra diferencias significativas entre la distribucién de los
subtipos moleculares y las caracteristicas clinico-patolégicas. La
inmunohistoquimica es util en el manejo clinico de pacientes con carcinoma

mamario (11).

2.2 Bases teoricas

Definicion

El carcinoma de afectacibn mamaria es tipo de neoplasia, morfolégicamente
heterogénea y maligna, que abarca mudltiples entidades con distintas
caracteristicas  histolégicas,  inmunohistoquimicas y  genéticas, con
manifestaciones clinicas ampliamente descritas, las cuales cursan con reemplazo
e invasion de los tejidos adyacentes o metastasis a distancia. El carcinoma
mamario genera un gran gasto a los sistemas de salud, ademas de producir

discapacidad o incapacidad en los diversos grados de afectacion (12).



Epidemiologia y presentacién

Esta entidad se detecta, en la mayoria de los casos, en mujeres en edad de
reproduccion. Puede tener presentacion a cualquier edad pero los casos se han
reportado desde la pubertad incrementandose progresivamente hasta la edad

adulta y menopausia (13).

El carcinoma de la mama es el cancer que mas frecuentemente se presenta en la
mujer y es la principal causa de mortalidad (se calcula mas de cien mil casos
reportados en un afio y alrededor de treinta mil muertes en un periodo de tiempo
similar); algunas regiones reportan aumento de la incidencia del cancer mamario y
disminucién de la mortalidad debido a este, principalmente debido a la deteccion
temprana de lesiones de tamafio pequefio (menores a 2 centimetros) por métodos
estandarizados como mamografia y biopsias dirigidas, las cuales cuentan con

pronésticos muy buenos de supervivencia libre de enfermedad (14).

Factores de riesgo

Los factores asociados a incremento del riesgo de padecer cancer mamario
tienen como base una fuerte asociacion de fondo genético y un perfil de

exposicion prolongada a estrégenos (14).

El antecedente en la familia en linea recta de parentesco da un riesgo relativo de
tres veces mayor al de la poblacion en general que no tiene este antecedente; es
mas, si fue de deteccién a edad temprana o de afectacibn de ambas mamas, el

riesgo de padecerlo aumenta mucho mas (14).

La menarquia de inicio a edades tempranas, el no haber tenido hijos o
gestaciones, no haber dado lactancia materna, la edad superior a 40 afos al
primer embarazo o parto, ademas de, menopausia en edad avanzada, también

aumentan el riesgo asociado de padecer carcinoma mamario (14).

Las lesiones benignas de la mama femenina como las mastopatias fibroquisticas

de la glandula mamaria e hiperplasias sin atipia celular de los epitelios



glandulares o ductales, tienen un grado de asociacion controversial al carcinoma

de este 6rgano (14).

Las exposiciones prolongadas a hormonas estrogénicas y derivados, aumentan
el riesgo de padecer esta entidad, especialmente, en largos periodos de tiempo
de las terapias de reemplazo hormonal debido a otras patologias ginecoldgicas
(14).

Otro gran grupo de asociacion lo conforman las radiaciones ionizantes, que estan
asociadas a un aumento del riesgo, especialmente si se produce una exposicion

en periodo embrionario y desarrollo prepuberal de los 6rganos implicados (14).

Predisposicion genética

Se estima que aproximadamente un porcentaje del 15% al 20% de todos los
canceres de mama, tienen un origen en la predisposicion genética. Los genes
mayormente estudiados en esta predisposicion son el BRCAL y el BRCA2, los
cuales se traducen en la codificacibn de proteinas designadas con mismo
nombre. El conjunto de aminoacidos, llamado proteina BCRAL, tiene funciones
que incluyen la reparacion del ADN, modificaciones remodelativos de la
cromatina, el control del ciclo celular, y desempaquetamiento del ADN. Las
funciones de la proteina BRCA2, incluyen reparacion del ADN, la divisién celular
de las células sexuales humanas y la motilidad celular e intracelular. La mutacion
y alteracion de estas secuencias genéticas, produce proteinas alteradas, con
pérdida de las funciones anteriormente mencionadas y compartamiento biolégico
anomalo, que se relacionan a tumoraciones con un perfil de expresion

inmunohistoquimica predominante (15).

Ubicacion

El cancer de tipo epitelial de afectacion mamaria tiene ubicacion predominante en

el cuadrante superior y externo de la glandula (50% de los casos), ademas,



diversas revisiones y publicaciones originales mencionan, el hecho, que su
presentacion de lateralidad mas habitual es con leve predominio en la mama

izquierda (16).

Diagnéstico

El diagndstico se realiza en una asociacion de examen clinico y se complementa
con mamografia, ecografia, biopsia por aguja, biopsia abierta y biopsia por
congelacion. El examen clinico y fisico se dirige a la evaluacion de la glandula
mamaria, ademas, la historia de la enfermedad puede revelar datos como
secrecion mamaria no lactea. Estos parametros clinicos son orientadores hacia el
diagnoéstico de carcinoma mamario. La mamografia se emplea como medio
preventivo, tamizaje y también complementario al diagnostico, detecta tumores
desde tamafios muy pequefios de 1 a 2 milimetros y calcificaciones con alta

sensibilidad y especificidad (17).

La ecografia tiene utilidad en el diagnéstico del carcinoma mamario, para dilucidar
las caracteristicas ecograficas estandarizadas en relacion a esta patologia,
pudiendo ser complemento a mamografias con interpretacion incierta en
pacientes en edades extremos de la vida o tener valor por si misma. La biopsia
por aguja ha reemplazado a la citologia con aspiracién por aguja fina, aportando
un diagnostico seguro en los cortes histologicos, en mas del 90% de los casos
basandose en caracteristicas histoldégicas y morfologicas. Este resultado esta
influido principalmente por la pericia en la realizacion de la toma de la biopsia, con
principal recomendacién de ser dirigida por ecografia. La biopsia por congelacion
en el acto operatorio actualmente se realiza en lesiones mayores a 1 cm, otorga
informacion sobre diagnostico definitivo en caso de retraso o imposibilidad de
biopsia de ndcleo por aguja, en donde los examenes de imagenes son altamente
orientativos, también se utiliza para saber el compromiso o no afectacion de los

margenes quirurgicos por la neoplasia (17).
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Tipos microscoépicos

Actualmente, los tipos histolégicos consignados, se basan en la publicacion de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en su cuarta edicibn sobre la
clasificacion de los tumores de la mama, la cual clasifica, los tumores epiteliales
derivados del epitelio ductolobulillar, en dos grandes grupos de acuerdo a, si
presentan o no, invasion histolégica; es decir en “in situ” y los “invasivos” la cual

se detalla describe a continuacién (18).

Tumores epiteliales

Carcinoma in situ: Que comprende y se divide en carcinoma ductal y carcinoma

lobulillar in situ

Carcinoma microinvasivo

Carcinomas invasivos

- Invasivo de tipo no especial (NST)

- Lobular invasivo

- Tubular

- Cribiforme

- Mucinoso

- Con caracteristicas medulares

- Con diferenciacién apocrina

- Con células de anillo de sello

- Micropapilar e invasivo

- Metaplasico de tipo no especial

- Papilar

- Tumores mixtos epiteliales-mioepiteliales

- Adenomioepitelioma con carcinoma

- Adenoide quistico

- Tipos poco frecuentes (con caracteristicas neuroendocrinas, secretor, papilar
invasivo, de células acinares, mucoepidermoide, polimorfo, oncocitico, rico en

lipidos, de células claras rico en glucégeno, sebaceo)

11



Los tipos histolégicos del carcinoma de mama se han clasificado de acuerdo a
sus caracteristicas morfologicas, los cuales tienen subtipos moleculares,
clasificados por inmunohistoquimica, con relevancia patologica, por tener cada
uno, un prondstico y tratamiento distinto. El tipo histolégico del carcinoma

mamario no es, por si solo, el Unico indicador de prondstico (19).

Inmunohistoquimica del carcinoma mamario

La inmunohistoquimica se basa en la deteccion de dominios de naturaleza
proteinica (en la membrana celular, citosélicos o nucleares) mediante marcadores
de coloracion evidenciables a la microscopia Optica, después de su

procesamiento en instrumental especial (20).

La importancia de la inmunohistoquimica en los distintos tipos de carcinoma
mamario radica a distintas maneras, es decir, es un complemento afiadido a la
interpretacion histolégica en tincion de hematoxilina y eosina que define un
tratamiento especifico y tiene relacibn con un comportamiento biologico
caracteristico. A formas generales, ayuda a evidenciar el sitio primario de la
neoplasia (carcinoma metastasico y carcinoma primario), origen histolégico
(neoplasia epitelial y otras neoplasias no epiteliales) y actualmente la expresion
de los marcadores para receptor de estrogeno, receptor de progesterona, indice
de proliferacién celular y el receptor del factor de crecimiento epidérmico ErbB2,
son parte de un protocolo de estudio estandarizado para el carcinoma mamario
(212).

El receptor de estrogeno (RE) evaluado por inmunohistoquimica hace referencia a
la inmunotincion positiva (las células positivas adquieren color dorado o marrén a
nivel nuclear con distintas intensidades de expresion estandarizadas en débil,
moderado y fuerte) o negativa, para la presencia del receptor, intracitoplasmatico
y nuclear, de la hormona denominada 17p-estradiol o estrégeno que se une al
receptor y lo activa. Esta inmunotincion tiene consensos sobre su interpretacion
gue ha disminuido el error interobservador. La importancia de la expresion de este

receptor radica que algunos sistemas de clasificacion, como la iniciativa de la

12



clasificacion molecular del carcinoma mamario, se traduce en tratamiento,

pronéstico y probabilidad de recurrencia (20).

El receptor de progesterona (RP) evaluado por inmunohistoquimica hace
referencia a la inmunotincion positiva (las células positivas adquieren color dorado
o marron a nivel nuclear con distintas intensidades de expresion estandarizadas
en débil, moderado y fuerte) o negativa, para la presencia del receptor nuclear de
la hormona denominada progesterona, que se une al receptor y lo activa. Esta
inmunotincion tiene multiples consensos entre diversas especialidades sobre su
interpretacion que ha disminuido el error interobservador. La importancia de la
expresion del receptor de progesterona radica que algunos sistemas de
clasificacion, como la iniciativa de la clasificacion molecular del carcinoma

mamario, se traduce en tratamiento, prondstico y probabilidad de recurrencia (22).

El indice de proliferacién celular también mencionado en la literatura como Ki-67 o
MKI67 es una proteina que en humanos esta codificada por el gen MKI67 (de ahi
su abreviatura) y es necesaria para la proliferacion celular. La medicién de la
expresion positiva es en porcentajes en relacion a la totalidad de células
neoplasias observadas (las células positivas adquieren color dorado o marrén a
nivel nuclear, esta inmunotincién tiene consensos sobre su interpretacion que ha
disminuido el error interobservador). La importancia de la expresion del indice de
proliferacion celular (en adelante ki-67) radica que algunos sistemas de
clasificacion, coémo la iniciativa de la clasificacion molecular del carcinoma

mamario, se traduce en tratamiento, prondstico y probabilidad de recurrencia (23).

El receptor del factor de crecimiento epidérmico ErbB2 (HERZ2), es un receptor de
tipo tirosina quinasa en la membrana e intracitosélico codificado por
un protooncogén localizado en el brazo grande del cromosoma 17 y se encuentra
sobre expresado en algunos carcinomas mamarios. La medicién del HER2 y su
sobreexpresion en inmunohistoquimica, se realiza mediante la observacion de
positividad en las células tumorales (las células positivas adquieren un color dorado
o marrén en la membrana celular la cual tiene consensos sobre su interpretacion
gue especifica la positividad como un marcaje completo e intenso de la membrana

de las células tumorales). La importancia de la expresion positiva del HER2 radica

13



gue algunos sistemas de clasificacibn, como la iniciativa de la clasificacion
molecular del carcinoma mamario, se traduce en tratamiento con farmacos
especificos dirigidos a ésta alteracion, ademas de sumar un mal prondstico y

probabilidad de recurrencia (24).

2.3 Definicion de términos basicos

Carcinoma mamario: Neoplasia de la mama que deriva del tejido fundamental de tipo
epitelial (25).

Receptor de estrégeno: Proteina intracelular y nuclear que se une a estrégenos y se

expresa en algunas células que incluyen las del carcinoma mamario (25).

Receptor de progesterona: Proteina intracelular que se une a la hormona progesterona y

se expresa en algunas células que incluyen las del carcinoma mamario (25).

indice de proliferacion celular: Medicion porcentual de la expresién de la proteina

nuclear necesaria para la proliferacion celular y es codificada por el gen MKI67 (25).
Receptor del factor de crecimiento epidérmico ErbB2: Proteina de membrana celular

intracitoplasmatico de tipo tirosina quinasa con funciones de permitir la actividad mitética
(25).

14



3.1 Formulacion de hipétesis

CAPITULO llI: HIPOTESIS Y VARIABLES

El presente trabajo no cuenta con hipotesis por ser de naturaleza descriptiva.

3.2 Variables y su operacionalizacion

Variable Definicién Tipo por su Indicador Escala de Categorias y sus valores Medio de
naturaleza Medicién verificacion
Perfil Subtipo de la Cualitativo Resultado Nominal Luminal A: Receptor de | Informe
inmunohisto | clasificaciéon positivo, estrégeno positivo, receptor | histopatoldgico de
quimico del carcinoma negativo, alto de progesterona  positivo, | la institucion

mamario
establecido
por deteccion
de antigenos
en cortes

histolégicos

0 bajo (segln
corresponda)
para estudio
por
inmunohistoqu
imica de
receptores de
estrégeno,
progesterona,
HER 2 y Ki 67

HER2 negativo, Ki-67 bajo

(menor a 14%)

Luminal B (HER2 negativo):
Receptor de estrégeno
positivo, HER2 negativo, y al
menos uno de los entre
paréntesis a continuacion (Ki-
67 alto,

progesterona

receptor de
negativo o

menor a 20%)

Luminal B (HER2 positivo):
Receptor de estrégeno
positivo, HER2 sobre
expresado o amplificado,

cualquier valor de Ki-67 y/o
del receptor de progesterona

Sobre Erb-B2:

HER2 sobre expresado o

expresion
amplificado, receptor de
estréogeno negativo, receptor

de progesterona negativo

Basal-like: Receptor de
estrogeno negativo, receptor
de progesterona negativo y

HERZ2 negativo
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CAPITULO IV: METODOLOGIA
4.1 Tipos y diseino
Segun la intervencion del investigador es observacional, es decir, no se controla la
variable en estudio, solo se contabiliza por categorias y se agrupa datos de las

variables en base a las mismas.

Segun el alcance es descriptivo porque no busca demostrar una relacion causal,

obtiene los datos y los expone, sin realizar conjeturas en base a una hipétesis.

Segun el numero de mediciones de la variable de estudio es transversal, porque

mide la variable una vez, no le hace seguimiento en el tiempo.

Segun el momento de la recoleccion de datos es retrospectivo porque, el momento
de la recoleccion, comprende datos que estan presentes, en un lugar o fuente,
antes de la ejecucion de la investigacion.

4.2 Disefio muestral

Poblacién universo

La poblacion universo estara constituida por los pacientes atendidos en el Hospital
Nacional Alberto Sabogal Sologuren a los cuales se les toma biopsia mamaria para
diagndstico anatomopatoldgico definitivo de neoplasia maligna mamaria durante el
afno 2016.

Poblacién de estudio

La poblacion de estudio estara constituida por los pacientes del Hospital Nacional

Alberto Sabogal Sologuren que durante el 2016 se les toma biopsia mamaria y

tienen reporte anatomopatolégico confirmatorio para carcinoma mamario, ademas
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de, estudio por inmunohistoquimica para receptor de estrdgeno, progesterona,
HER 2y Ki 67.

Tamano de la muestra

El tamafio de la poblacion de estudio seran todos los reportes anatomopatologicos
de pacientes del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren que durante el 2016
se les toma biopsia mamaria y tienen resultado confirmatorio para carcinoma
mamario, ademas de, estudio por inmunohistoquimica para receptor de estrégeno,

progesterona, HER 2 y Ki 67.

Muestreo o seleccion de la muestra

La metodologia del presente trabajo no requiere de muestreo

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

- Se incluirdn al presente trabajo aquellos reportes anatomopatolégicos de
pacientes del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren que durante el
2016 tienen resultado confirmatorio para carcinoma mamario, ademas de,
estudio por inmunohistoquimica para receptor de estrégeno, progesterona,
HER 2 y Ki 67.

Criterios de exclusion
- Se excluiran del presente trabajo aquellos reportes anatomopatolégicos

incompletos o con resultado confirmatorio para otras patologias neoplasicas y

no neoplasicas.
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4.3 Técnicas y procedimiento de recoleccion de datos

Se recolectardn los datos mediante la verificacion y registro de los reportes
anatomopatoldgicos de todos los pacientes del Hospital Nacional Alberto Sabogal
Sologuren gque mediante biopsia o0 mastectomia mamaria, durante el 2016, tienen
resultado positivo o confirmatorio para carcinoma mamario. La variable de “perfil
inmunohistoquimico”, el género y la edad se registraran directamente, sin
instrumento de recoleccion, a una base de datos base de datos de Microsoft Office

Excel, asignandoseles valores alfanumeéricos para su procesamiento.

Instrumentos de recoleccion y medicion de variables

Los datos necesarios de la variable se obtendran mediante la impresion y
consignacion directa de los reportes anatomopatolégicos de biopsia o mastectomia
mamaria del hospital nacional Alberto Sabogal Sologuren, que durante el 2016,
tengan resultado positivo o confirmatorio para carcinoma mamario y cuenten con

estudio de inmunohistoquimica.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

El andlisis descriptivo del perfil inmunohistoquimico se realizard mediante el
calculo de frecuencias en porcentaje y valores absolutos, ademas de su
comportamiento, en base al calculo anterior, en relacién al grupo etareo, sexo y

subtipo en la clasificacion molecular.

Para su andlisis, los datos se colocaran en un documento de datos del programa
ofimatico “Microsoft Office Excel” en su version actual al desarrollo del presente

proyecto, otorgando valores alfanuméricos para su analisis.

4.5 Aspectos éticos

No se han reportado problemas éticos en el presente trabajo.
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PRESUPUESTO

Para la realizacion del presente trabajo de investigacion, sera necesaria la

implementacion de los siguientes recursos:

Concepto Monto estimado (en nuevos

soles)
:\)Ilf?(t:ierl";al de escritorio y 400.00
Adquisicion de software 500.00
Internet y recursos de red 800.00
Impresiones y papeleria 500.00
Traslados 1500.00
TOTAL 3700.00
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia

Titulo Pregunta de Objetivos Tipoy Poblacion de Instrumento de
Investigacion disefio de estudio y recoleccion
estudio procesamiento
de datos
Perfil ¢Cual es el perfil| Objetivo general Cuantitativo, [Poblacion delos datos
inmunohistoquimico | inmunohistoquimico observacionalestudio necesarios de la
del carcinoma| del carcinoma| Describir el perfil descriptivo, variable se
mamario hospital mamario en  el| inmunohistoquimico | transversal [La poblacién deobtendran mediante
nacional Alberto| hospital Sabogal| del carcinoma retrospectivo. |estudio estardla  impresion y
Sabogal Sologuren| 2017? mamario en el constituida por losconsignacién
2016 hospital Sabogal pacientes deldirecta  de los
2017. Hospital ~Nacionalreportes
Objetivos Alberto Sabogalanatomopatolégicos
especificos Sologuren quede biopsia o]
durante el 2016 semastectomia
Identificar Ia les toma biopsiamamaria del
incidencia de log mamaria y tienenhospital nacional
principales genes reporte Alberto Sabogal
determinados por lanatomopatolégico [Sologuren, que
inmunohistoquimica confirmatorio paradurante el 2016,
del carcinoma carcinoma tengan resultado
mamario en el mamario, ademaspositivo o]
hospital Sabogal de, estudio porconfirmatorio para
2017. inmunohistoquimic carcinoma mamario
@ para receptor dey  cuenten  con
Analizar la| lestrégeno, lestudio de
distribucion por| progesterona, HERjnmunohistoquimica
subtipos de [ 2y Ki67.
clasificacion
molecular del Procesamiento y
carcinoma mamario fanalisis de datos

en el hospital Sabogal
2017.

Establecer [
distribucion del perfil
inmunohistoquimico
del carcinomag|
mamario por grupo
etareo en el hospital
Sabogal 2017.

El

0 se

porcentaje
ademas de
base al
il grupo

clasificacién
molecular.

analisis
descriptivo del perfil
inmunohistoquimic
realizarg
mediante el calculo
de frecuencias en

alores absolutos,

icomportamiento, en
célculg
lanterior, en relacion
etareo,
lsexo y subtipo en I3

b/

Su




