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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

Segun la OMS podemos definir a la obesidad como “una acumulacién anormal o
excesiva de grasa en el cuerpo™, esto es el origen de la inflamacién crénica del
tejido adiposo blanco y se sabe que se asocia con cambios dramaticos en la
biologia de los adipocitos que conducen a su disfuncién organica?. Existen multiples
estudios los cuales han demostrado la asociacion de la obesidad con diversas
enfermedades metabdlicas, cardiovasculares y también con algunos tipos de
cancers.

Se conoce que ademas de los factores genéticos ya conocidos también se deben
tener en cuenta otros factores importantes para desarrollar cancer, podemos
mencionar algunos como son la edad del diagndstico, la raza, la sobrexposicion a
algunas sustancias sean quimicas o no, ademas del habito de fumar y la exposicién
a radiacioén previa3#.

En la dltima década se esta considerando que ser obeso es un factor de suma
importancia mas, ya que esta ligada a presentar mayor posibilidad de desarrollar a
futuro alguno de los subtipos de cancer?. Lamentablemente, saber con exactitud
algunas de las causas que puedan relacionar entre si a estos dos principales
problemas de salud publica ain no se encuentra actualmente dilucidado, pero hay
algunos estudios que nos han llegado a plantear cifras cercanas a los 35% que
pueden llegar hasta 70% del desarrollo de los canceres y se encuentran
directamente relacionados a los habitos de nutricion®.

Segun lo presentado por Wolin et al., diversos datos nos han mostrado que la
obesidad puede ser considerando una causal sustancial de mortalidad por
problemas de cancer alrededor del 20% en mujeres, lo cual es singularmente
revelador teniendo en cuenta que del total de casos de obesidad y sobrepeso
habian mostrado un incremento de sus valores del 15% en 1980 al 35% en 20058,
ademas se dice que alrededor del 20% de todos los casos diagnosticados como
cancer se puede atribuir la causal al sobrepeso y la obesidad’.

Existen una de serie de estudios que nos han revelado datos epidemioldégicos que

nos han mostrado una muy estrecha conexion entre el diagnéstico de obesidad, la
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presentacion y crecimiento del cancer®, y es precisamente este exceso de tejido
adiposo el que puede contribuir al desarrollo de cancer en diversos érganos como
el endometrio, mama, eséfago, higado, colon y ovario®.

Podemos definir el cancer de mama como una patologia de origen genético que
puede tener su origen en la arquitectura epitelial de la mama y puede expandirse a
otras partes del cuerpo, este representa al cancer mas frecuente en mujeres
mundialmente, y también a nivel de los Estados Unidos. Alrededor de 250 000
mujeres pueden llegar a recibir el diagnostico como recientes casos de carcinoma
de mama todos los afios en EE.UU., con un aproximado de 40 000 defunciones™®.
El cancer de mama segun la clasificacion inmunohistoquimica se divide en 4
subtipos: tipo ER-positivo (+), tipo ER-negativo (-), HER2 y Triple Negativo®.
Segun los ultimos datos del “World Cancer Research Fund Internacional” (WCRF),
la principal presencia de casos recientes de carcinoma de mama en pacientes con
status premenopdausicas se atribuye a la obesidad, mientras que se observa que la
presencia de obesidad podria disminuir la probabilidad de presentar carcinoma de

mama con estado postmenopausico®.

En esta publicacion del EPIC “Europen prospective investigacion into cancer and
nutriciéon”, el autor Nattenmdller et al. incluyeron a mas de 500,000 participantes en
toda Europa, evaluaron que relacion tenia la obesidad y la posibilidad de presentar
carcinoma de mama por subtipos, segin lo definen seis marcadores
inmunohistoquimicos utilizados para guiar el tratamiento y determinar el
prondsticols. Se llegd a concluir que la obesidad esta relacionada con los tumores
que expresen receptores estrogénicos (ER) y progestagenos (PR) positivos, HER2-
, ¥ el indice de proliferacién Ki67 bajo, es decir, con menor agresividad, con estatus
posmenopausico®3,

En el Perd, segun los ultimos datos del GLOBOCAN, en el 2018 la presentacion de
nuevos casos de Cancer mamario fue alrededor de 4000 mujeres y el nimero de
fallecidos fue de 1208 mujeres. En los registros de Lima ha llegado a ocupar el
primer puesto como cancer en la mujer, pero en los registros nacionales permanece
como el segundo puesto, después del cancer de cervix*®.

Aproximadamente en el 70—-80% de los diferentes tipos de canceres de mama se

evidencia respuesta y sensibilidad al estrogeno eso muestra que el cancer ER (+)



responde al tratamiento hormonal y tiene mejor respuesta, a diferencia al cancer

ER (-) es mas agresivo y tiende a presentar mayor resistencia al tratamiento?®.

Segun el estudio realizado por Camayo et al. en 2008 en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, que incluy6 a 123 participantes diagnosticadas de carcinoma de
mama, evaluaron el IMC y concluyeron que hay asociacion del antecedente
obesidad y presentar algin subtipo de carcinoma mamario en las pacientes en
status pre y postmenopausicas?'’.

También en otro estudio presentado por De La Cruz —Vargas et al. concluyen en
que hay implicancias estrechas entre ser obeso y Carcinoma de mama, y esto
sobrepasa lo imaginado y nos sugiere que ser obeso esta intimamente ligada a
varios procesos bioquimicos y moleculares como son la génesis del cancer, la
identificacion o diagnodstico, Prondstico o prediccion del desarrollo de la
enfermedad, asi como el resultado al tratamiento?8.

En la actualidad aun hay muy poca evidencia acerca de en qué magnitud la
obesidad influye en la forma de responder al tratamiento neoadyuvante y adyuvante
en mujeres con carcinoma de mama por lo que seria de sumo interés realizar un
mayor estudio de la respuesta del tratamiento en este tipo de escenario tan
complejo!?,

En este proyecto de tesis, se identificar4 en qué magnitud la obesidad influye en la
respuesta al tratamiento neoadyuvante y adyuvante en mujeres con de carcinoma
de mama triple negativo del servicio de Oncologia Médica del Hospital Nacional

Arzobispo Loayza.

1.2 Formulacion del problema

¢En qué magnitud la obesidad influye en la respuesta al tratamiento neoadyuvante

y adyuvante en mujeres con carcinoma de mama triple negativo en el Hospital

Nacional Arzobispo Loayza en el aiio 20207?



1.3 Objetivos

Objetivo general

Identificar en qué magnitud la obesidad influye en la respuesta al tratamiento
neoadyuvante y adyuvante en mujeres con carcinoma de mama triple en el Hospital

Nacional Arzobispo Loayza.

Objetivos especificos

Identificar la incidencia de carcinoma de mama triple negativo.
Identificar la prevalencia de carcinoma de mama triple.

Identificar la frecuencia de obesidad en mujeres con carcinoma de mama triple

negativo.

Identificar la respuesta al tratamiento neoadyuvante y adyuvante en mujeres con

carcinoma de mama triple negativo.

Identificar la asociacion entre la presencia de obesidad y respuesta al tratamiento

neoadyuvante y adyuvante en mujeres con carcinoma de mama triple negativo.

1.4 Justificacion

Se realizara la investigacion con la intencion de contribuir y aportar nuevos
conocimientos acerca del ser obesos y el carcinoma de mama de inmunofenotipo
triple negativo y en qué magnitud influye en la respuesta al tratamiento ya que se
sabe que repercute tanto en el pronéstico y la sobrevida, los resultados obtenido
podran ser incorporados como conocimiento a la base de datos ya existentes y nos
proporcionaria mayores herramientas para poder analizar en qué magnitud la
obesidad influye en la respuesta al tratamiento neoadyuvante y adyuvante en
mujeres con diagndstico de carcinoma de mama de inmunofenotipo triple negativo.
Asimismo, no se ha hecho ninguna publicaciébn con respecto a este topico en
Hospital Nacional Arzobispo Loayza. Su casuistica de pacientes y las atenciones

por consulta y referencias a nivel nacional proporciona una buena muestra para el



estudio®2.

1.5 Viabilidad y factibilidad

Este proyecto tiene viabilidad, la institucion en la cual se procedera a recolectar los
datos nos ha dado la autorizacion para poner en marcha la realizacién de este
proyecto. El instrumente que utilizaremos para recolectar la informacion, sera
entregado a las mujeres que se atienda en la consulta externa, se cuenta con los
permisos respectivos de los responsables inmediatos de cada servicio que
participara en este proyecto.

A su vez, este proyecto es factible porque contamos con la solvencia econémica y
también el requerimiento del material humano que nos puedan garantizar

desarrollar esta investigacion sin ningun problema.

2.1 Antecedentes

En 2018, Nattenmuller CJ desarrollé una investigacion en Europa, de tipo
retrospectivo y disefio de cohortes, tenia como objetivo principal examinar si existia
alguna forma de asociar obesidad y cancer de mama segun los subtipos
histoldgicos, se incluy6 una poblacion de 657 mujeres con carcinoma de mama con
diagndstico histopatolégico en diversos centros de estudio de Alemania entre los
aflos 1994 y 1998. La investigacion determind que las mujeres en status
postmenopausicas con carcinoma de mama y un indice de masa corporal elevado
presentaron un asociacion estadisticamente significativamente con mayor riesgo
de presentar inmunofenotipos no tan agresivos, es decir los de subtipos hormonal
(ER +, PR +), HER2-, Ki67 bajo, pero no se encontrd riesgo de presentar
inmunofendtipos mas agresivos , el trabajo concluyé que hay un vinculo entre el
ser obeso Y la posibilidad de presentar tumores de mama de los subtipos menos

agresivos, se sugiere que se necesita una replicacion a gran escala.'*

Rojas-Camayo J et al, En 2009, realizaron una investigacion en Perud, de tipo
descriptivo y disefio casos y controles, para lo cual se analizaron 2 cohortes, 123
casos y 208 controles, los datos fueron recolectados entre el 2006 y 2008, en el

HNAL. Tenia como objetivo el evaluar si existia alguna asociacion entre pacientes



segun status menopausico con carcinoma de mama y obesidad, medidos a través
del IMC pasado y actual. La investigacion determin6 que, el IMC pasado elevado
mostré una mayor probabilidad de presentar carcinoma de mama en pacientes pre
y postmenopausicas mientras que el IMC actual elevado no mostr6 asociacion para
ningun escenario, y el trabajo concluy6 que el presentar obesidad esta relacionado
a mayor probabilidad de presentar carcinoma de mama en mujeres pre y

postmenopausicas?’.

En 2011, Sarkissyan BS realizé una investigaciéon en Estados Unidos, de tipo
retrospectivo y disefio de cohortes fueron seleccionadas 471 mujeres poblacion
hospitalaria de 6 regiones del sur de los angeles en california se tenia como
objetivo evaluar si existia asociacion entre obesidad con carcinoma de mama en
una comunidad de afroamericanas e hispanas, estas fueron evaluadas con un
examen auxiliar de mamografia y el IMC. La investigacién hallé que las pacientes
con carcinoma mamario obesas (IMC>30) eran mayor en nimero, en comparacion
a las que no tenian carcinoma de mama, ademas de que la asociacién entre el
tener sobrepeso o ser obeso y carcinoma de mama era estadisticamente
significativo en mujeres postmenopausicas ademas la asociacion del IMC elevado
evidencio una pobre sobrevida libre de enfermedad y llegaron a concluir que existia
una relacién de obesidad y carcinoma de mama, especialmente en poblacion
postmenopausicas y era mas significativo en la poblacion de mujeres

afroamericanas?®.

Gonzalés C et al, en 2004, realizaron un estudio en Europa, de tipo prospectivo y
disefio cohortes; se incluyd una poblacion de 519 978 en 23 centros de 10 paises
entre los aflos 1990 y 1993, con el objetivo de conocer las caracteristicas
principales del estudio EPIC (Estudio prospectivo europeo sobre el cancer) que
tiene de finalidad ampliar el conocimiento acerca de algunos factores nutricionales
gue se encuentran relacionados al cancer, se incluyd una poblacién, esto en
coordinacion con la IARC “Agencia internacional de investigacion el cancer” que
pertenece a la OMS, se elabord un cuestionario para poder recolectar los datos y
toma de muestras de sangre. La investigacion determind que existe relacion entre
el carcinoma de mama y el consumir productos grasos, aungue estos eran

resultados preliminares y concluyeron que este estudio ha proporcionado una



nueva oportunidad para destinar esfuerzos en buscar alguna asociacion entre la
dieta, las costumbres de la vida cotidiana y la variabilidad genética con respecto al
cancer y otras patologias cronicas, aun se deben realizar mayores

investigaciones?°.

En 2011, Aguilar C desarroll6 una investigacion, en Espafia, de tipo retrospectiva
y disefio de cohortes se incluyé a 524 mujeres con diagnostico y tratamiento para
el carcinoma de mama entre 2009 a 2010 del hospital de Granada con el objetivo
de encontrar algun posible vinculo entre los nutrientes que ingiere una mujer y la
edad al momento del diagnostico, ademas de la probable implicancia entre
obesidad y el diagndstico de carcinoma de mama, en Espafia. Entre los hallazgos
encontraron una asociacion significativa entre los nutrientes que ingiere y la edad
al momento del diagnéstico, se llegé a la conclusion que si existe evidencia que

asociacion a la obesidad y el carcinoma de mama?*.

Nazli N et al., en 2018, realizaron un estudio, para lo cual emplearon la metodologia
de un metaandlisis, hicieron una busqueda sistemética de diferentes buscadores
entre el 2000 y 2018, se consideraron 12 estudios para el analisis, se busco6
asociacion del IMC y la probabilidad de tener un diagnostico de carcinoma de
mama. Entre sus resultados hallaron que después de la estratificacion por status
menopausico, se reveld que el vinculo entre IMC y la probabilidad de tener
carcinoma de mama en posmenopausicas fue significativa, mientras que no hubo
una asociacion significativa en mujeres premenopausicas, y concluyeron que
existe una estrecha relacion entre el IMC elevado y la posibilidad de ser

diagnosticado con carcinoma de mama?2.

En 2017, Franca A desarrollé una investigacion en Brasil de tipo observacional y
disefio de casos y controles, se incluydé 100 mujeres con resultado positivo para
carcinoma mamario y 400 en el brazo control, fueron estratificados segun el subtipo
inmuhistoquimico en hormonales, her2 vy triple negativo, el estudio fue realizado
Brasil entre el 2014 y 2015; el objetivo fue buscar y asociar la obesidad y el estatus
Menopausico en mujeres con carcinoma mamario y su expresion molecular, el
modelo fue de un estudio tipo caso-control, Se determiné que las pacientes
postmenopausicas con un IMC = 30 tenian mas posibilidad de desarrollar

carcinoma de mama, un total del 95,2% de las mujeres posmenopausicas con



obesidad segun el IMC expresaban receptores hormonales, y el trabajo concluyé
que en las mujeres brasilefias postmenopausicas existe asociacion entre obesidad
y riesgo de carcinoma de mama, ademas, existe una relacion entre el subtipo

hormonal en pacientes posmenopausicas?3.

Alarcon R et al, en 2018, realizé un estudio, en México, de tipo descriptivo y disefio
de cohortes; el estudio incluyé a 1446 mujeres estratificadas segun estatus
menopausico, edad e IMC del centro estatal de cancerologia de Veracruz entre el
2012 y 2016. Tuvo el objetivo de identificar la asociacion del subtipo molecular,
estadio clinico y el IMC, caracteristicas demograficas, reproductivas y aspectos
moleculares, Entre los resultados hallaron que el andlisis multivariado indico
relacion significativa entre obesidad y el estadio clinico avanzado, asi como la
nulidad y multiparidad, el trabajo concluyd que se muestra una asociacion de
obesidad y estadios clinicos avanzados de carcinoma de mama, es necesario mas
publicaciones para corroborar el papel de la obesidad en la progresion de la

enfermedad??.

En 2013, Pierobon M desarroll6 una investigacion para lo cual emplearon la
metodologia de un metaandlisis, hicieron una busqueda sistemética de diferentes
buscadores entre el 2008 y 2012, se consideraron 6 estudios para el analisis, con
el objetico de demostrar la relacion entre el carcinoma mamario triple negativo,
obesidad y estatus menopausico, Entre sus resultados obtenidos se vio una
relacion significativa entre carcinoma de mama triple negativo y obesidad, y el
trabajo concluyd que las pacientes obesas presentan mayor posibilidad de

presentar carcinoma de mama TN que el resto de mujeres®,

Kang Liu et al, en 2018, realizaron un estudio, para lo cual se empled la
metodologia para un metaanalisis, se incluyeron 12 estudios de cohortes
prospectivos que comprenden a 22 728 674 participantes, con la finalidad de
buscar algun vinculo entre el indice de masa corporal (IMC) y el ser diagnosticado
con carcinoma de mama. Entre sus resultados obtenidos se vio una relacién
positiva débil entre un incremento del IMC y el ser diagnosticados con carcinoma
de mama, ademas el resultado dosis-respuesta demostré que habia una relacion
del IMC y el ser diagnosticados con carcinoma de mama, y la investigacion

concluyé que el incremento del IMC correspondia a mayor posibilidad de



desarrollar carcinoma de mama, se sugiere mas estudios para verificar estos

hallazgos y dilucidar los mecanismos patégenos34.

2.2 Bases tedricas

Epidemiologia

En la actualidad los tumores malignos de mama en términos de casos detectados.
impacto, muerte y carga de la enfermedad se ha convertido el tipo de cancer que
con mas frecuencia se ha detectado en la mujer representado un gran problema de
salud publica'?. Se ha determinado que a nivel global ha llegado a representar hasta
el 24% de todas las neoplasias en mujeres®*, se aproxima 1.7 millones de pacientes

en el 2018, con un registro de fallecidos alrededor de 468 mil mujeres anual®®.

En el Perd, segun los ultimos datos del GLOBOCAN, en 2018 los casos nuevos de
tumores malignos de la mama diagnosticados fueron alrededor de 4000 y el nimero
de fallecidos registrados fueron 1208 mujeres'®. En Lima metropolitana es el tumor
con mayor registro en la mujer, le sigue el de cérvix, sin embargo, en el territorio
peruano todavia representa el segundo puesto, una posicién siguiente al del cancer

de cérvix2s.

Etiopatogenia

Se ha demostrado en los recientes estudios que la verdadera etiologia de los
tumores malignos de origen mamario es multifactorial y en gran parte de ellos no
se conocen los factores desencadenantes®®. En el crecimiento del cancer se
conocen ya variaciones a nivel genético y molecular que forman células somaticas
con potencial de malignizar y en el futuro capacidad de invadir tejidos locales y a
distancia. Esto puede activarse por una serie estimulos quimicos, de la exposicion

ambiental y de los propios procesos fisiologicos®®.

En gran numero el carcinoma de mama tiene su origen en dentro de los conductos,
esto por la una transformacion de las clonas de una célula epidérmica normal y

posteriormente llega a infiltrarse a otras estructuras llamadas conductos, su



crecimiento puede darse localmente, a través de la via linfatica o por via

hematégenas®.

Obesidad como factor de riesgo

Hay muchas recientes publicaciones que sugieren un importante vinculo entre el
IMC y el riesgo de carcinoma mamario. Segun los resultados del metaanalisis
asiatico de Liu et al, existe una asociacion positiva débil que nos muestra un leve
aumento de aproximadamente 5 kg / m2 en el IMC aumenta de aproximadamente

2% en el riesgo de carcinoma de mama33.

El ser obeso no debe ser considerado simplemente como un agente de amenaza
de padecer carcinoma de mama; es igualmente un importante agente pronostico

puede predecir los resultados de la enfermedad?’.

Los pacientes con carcinoma de mama que son obesas tienen mayor posibilidad
de presentar tumores de mayor tamafo, una etapa mas rapida de progresion, una
alta tasa de metastasis y pueden generar resistencia a la terapia neoadyuvante y

adyuvante®,

Dado que las evidencias clinicas muestran que las mujeres con obesidad y
carcinoma de mama que reciben quimioterapicos como tratamiento tienen mayor
posibilidad de recurrencia 3°, se debe tomar en cuenta al momento de decidir el

tratamiento.

Inmunofenotipos y Cancer de mama triple negativo

Los inmunofenétipos han sido establecidos segun el tipo de receptores que
expresan en su estructura y su variabilidad para poder expresar algunos genes
llegando a poder a ser clasificados dentro de diferentes tipos como expresores del
receptor de estrégeno (RE) (+) y RE (-) %°, ademas de estos hay otras

clasificaciones, la mas usada es: “luminal A”, “luminal B”, “Her 2+” y “triple negativo”
(TN)4L,
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El subtipo de carcinoma de mama triple negativo (CMTN) o basal es una patologia
de alta complejidad y con resultados terapéuticos discordantes, se puede definir
segun Oakma et al, como “un estado inmunohistoquimico para canceres con

biologia y conducta clinica heterogénea”?.

La conducta bioldgica de este tipo de neoplasias tiende a ser mas agresivas y con
mas predisposicion a desarrollar metastasis a comparacion de otros subtipos, de
las cuales en primer lugar se encuentran las que comprometen visceras como el
higado, pulmén y SNC, ademas de tener un desarrollo clinico con mayor
agresividad que los otros subtipos, con recaidas mas prontas e incremento de la
mortalidad en comparacion a los de tipo hormonales3. El subtipo TN comparte un
abordaje diagndstico y terapéutico similar®+.

Este subtipo no responde a la terapia con hormonas y no se conoce en la actualidad
un tratamiento dirigido, por ese motivo la investigacion acerca de este tumor esta
dirigida en buscar marcadores terapéuticos*® ademas de enfocarse en buscar

nuevos factores prondsticos y predictivos para dar un correcto enfoque terapéutico.

Dentro de los factores de riesgo se conoce histéricamente de la asociacion entre el
estar obeso y el carcinoma de mama dependiente de hormonas y se encuentra
claramente establecida*® debido a los mecanismos de la aromatasa, enzima que
convierte la grasa a hormonas como el estrégeno?’. A diferencia del subtipo
hormonal los del subtipo TN no dependen de hormonas y su asociacién con la
obesidad se encuentra en controversia.

Pieboron (2013), en su revision sistemética se encontr6 que el status
premenopausicas con obesidad presentaban mayor probabilidad de desarrollar
carcinoma de mama triple negativo, aunque los resultados no son fuertemente
concluyentes, se sugiere tener en cuenta esto para una intervencion terapéutica

claras?.

2.3 Definiciones de los términos basicos

Carcinoma de mama: Existe un cambio en las clonas celulares del tejido del
epitelio normal, el cual pertenecen a la arquitectura normal de los conductos que

forman la “unidad ducto-lobular” de la mama 135,
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Carcinoma de mama triple negativo: Tipo moleculares o inmunofenétipo de
carcinoma de mama, su comportamiento es muy heterogéneo y se puede
caracterizar por no sobre expresar los receptores de tipo estrogénicos,

progestagenos y HER2+4,

Receptores estrogénicos: Es un tipo de receptor que encontramos en el

citoplasma y su activacién depende de hormona 17-B-estradiol®.

Receptores progestagenos: Es un grupo de receptores que se encuentran
ubicados a nivel citoplasmatico de la célula y se activa por la hormona esteroidea
progesterona®?.

Receptor de la familia HER2+: Es un protooncogén, conforma una familia de
receptores de membrana, es el receptor tipo 2, se encuentra presente en la
superficie celular y es activado por una serie de ligandos®°.

K167: indicador de la proliferacion o grado de duplicacién celular del tumor®2,

Obesidad: puede definirse como presencia del indice de masa corporal 230
kg/m24°,

Neoadyuvancia: Tratamiento previo al tratamiento principal, su objetivo es lograr

reducir la longitud del tumor para hacerlo operable®.

Adyuvancia: Tratamiento posterior al tratamiento definitivo, su objetivo es disminuir

la posibilidad de recurrencia de la enfermedad®.
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CAPITULO lII: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de la hipotesis

“La obesidad es un indicador de mala respuesta al tratamiento neoadyuvante y
adyuvante de carcinoma de mama triple negativo en pacientes del HNAL en el afio
2021”.
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3.2 Variables y su operacionalizacion

Variable | Definicio | Tipo Indicad | Escal | Categori | Medios de
n porsu |or ade as y sus | verificacion
natural medic | valores
eza ion
Edad Afos que Afos Razon | 1-99 Reporte
haya ) cumplid clinico
cumplido Cfuantlta 0S
tiva
Obesidad | Indice de | cuantita | numero |razén |30 amas | Reporte
masa tiva clinico
corporal
mayor a
30kg/m2
Longitud | Medida de | Cuantit | centimet | razén | 0-100cm | Reporte de
del tumor | la longitud | ativa ros anatomia
del tumor patolégica
Estatus NUumero Cuantit | namero |razén | 0-99 Reporte de
gangliona | de ativa anatomia
r ganglios patolégica
comprome
tidos al
momento
del
diagnostic
0
Metastasi | Otros cuantita | numero |razon |0-99 Reporte de
s sitios tiva tomografia
comprome
tidos
diferentes
al tumor
primario
Grado Grado de | cualitati | Grado ordinal | 1: buena | Reporte de
histologic | diferencia | va histologi diferenci | anatomia
o] co acion patolégica
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cion del 2:
tumor moderad
a
diferenci
acion
3: pobre
diferenci
acion
Receptor | Presencia | cualitati | ER nomin | 0: no Reporte de
es receptores | va al presenta. | inmunohistoq
Estrogéni | estrogénic uimica
cos 0S L
presenta
Receptor | Presencia | cualitati | PR nomin | 0: no Reporte de
es de va al presenta | inmunohistoq
progestag | receptores uimica
enos progestag 1
enos presenta
Receptor | Presencia | cualitati | HER2+ | nomin | 0: no Reporte de
de HER2 |de va al presenta | inmunohistoq
receptores uimica
de her2+ L
presenta
K167 indice de | Cuantit | Ki67 nomin | 0-99% Reporte de
proliferaci | ativa al inmunohistoq
on celular uimica
Clasificaci | Expresion | cualitati | Clasifica | nomin | A: Reporte de
on de va cion al “‘Luminal | inmunohistoq
Molecular | receptores molecul A’ uimica
ar
B:
“‘Luminal
B”
C: “Triple
negativo
0 basal’
D:
‘HER2+”
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Respuest | Disminuci | cualitati | Respue | nomin | Si Reporte de

a del on o va sta del al responde | historia

tratamient | ausencia tratamie / No clinicay

o] del tumor nto responde | reporte de
tomografias
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1Tipos y disefio de estudio

Desarrollaremos este proyecto con una perspectiva de tipo cuantitativo, se van a
utilizar instrumentos estructurados, utilizaremos varias herramientas estadisticas,
con los resultados obtenidos nos va a permitir generalizar la informacion y se podra
aplicar en diversos ambitos, esto de acuerdo con los métodos para muestrear y con

las limitantes ya establecidas previamente.

Segun el tipo de estudio es:

Por la participacion del gue investiga:

Es observacional ya que no se podra intervenir en las variables.

Por el alcance:

Es analitico, ya que se cuenta con una hipotesis.

Por el niUmero de medicién a las variables:

Es longitudinal ya que se va a medir las variables en 2 oportunidades, se hara
seguimiento, se medira el efecto.

Por el tiempo de colectar los datos:

Es retrospectivo ya que se recolectara informacion presente previa a ejecutarlo.

4.2 Disefio muestral

Poblacién universal

Mujeres diagnosticadas de carcinoma de mama del HNAL en el aifio 2020
Poblacion de estudio
Mujeres diagnosticadas de carcinoma de mama triple negativo en el HNAL en el

afo 2020

Tamafo de la muestra

Se va a analizar a toda la poblacion incluida en el disefio del estudio

17



Muestreo y seleccién de la muestra
Se va a revisar la fuente que contiene los reportes de anatomia patologica de las
mujeres con carcinoma de mama y también los reportes clinicos tanto del servicio

de Anatomia Patoldgica como del de oncologia médica del HNAL en el afio 2020

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion
Pacientes atendidas en el HNAL que hayan sido diagnosticados con carcinoma de

mama subtipo molecular triple negativo.

Criterios de exclusion

Pacientes que tengan datos incompletos o ininteligibles en el reporte de anatomia
patoldgica e historia clinica.

pacientes que hayan abandonado el tratamiento.

Pacientes que no hayan seguido los protocolos establecidos para carcinoma de
mama.

Pacientes que no tengan control clinico e Imagenologico de respuesta al

tratamiento.

4.3Técnicas y procedimientos para recolectar datos

Se pedirdn todos los reportes de anatomia patoldgica, estos datos seran
proporcionados por la fuente de datos en el HNAL. Se solicitara a las oficinas de
archivos de los reportes de anatomia patoldgica e historias clinicas del hospital para
obtenerlos y que sean como minimo 5 pacientes al dia, con estos datos
posteriormente se va a proceder a completar la ficha para recolectar los datos. De
no contar con datos completos de la ficha, procederemos a considerarlo como datos
perdidos. Se va a tomar en consideracion la informacion que hayan sido registrada
en el reporte clinico al momento de cada atencion por el servicio de oncologia

médica para obtener los datos del IMC
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Instrumentos para larecoleccion de datos de variables
Se empleara la ficha elaborada para recolectar los datos, esta sera evaluada y

posterior a eso se pedira su validacion por expertos.

4.4 Procesamiento y andlisis de los datos

La informacién obtenida y recolectada se procesarq y se va a evaluar si las
variables son normales y se va a utilizar la prueba estadistica de kolmorogov-
smimof. Si con el producto obtenido se comprueba que cumple los parametros para
ser una distribucién normal se va a utilizar a la media y la desviacién estandar, de
no cumplirse lo planteado anteriormente podemos utilizar la mediana y rango
intercuartil. Para poder analizar a las demas variables de tipo categéricas, se podria
valorar usar tablas de frecuencia. Para poder evaluar las asociaciones de variables

de los inmunofenotipos podemos usar la prueba de chi cuadrado o Fisher.

4.5Aspectos éticos

Este proyecto se realizara segun las normar internacionales vigentes para
investigacion, respetando los principios bioéticos y respetando el codigo de
Nuremberg, para completar la ficha para recolecta informacion utilizaremos el
método de codificacion con esto no tendremos la necesidad de colectar datos de

identidad y asi mantendremos en reserva su identidad.
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2. Ficha pararecolectar datos

DATOS DE LA TOMA DE MUESTRA E HISTORIA CLINICA

FECHA

REPORTE CLINICO

ESTROGENICOS

IMC
DATOS DE ANATOMIA PATOLOGICA
NUMERO DE
ANATOMIA
PATOLOGICA
TAMANO DEL TUMOR NUMERO DE GANGLIOS METASTASIS
GH: GRADO
HISTOLOGICO BUENA(1) MODERADA(2) POBRE(3)
DATOS DE INMUNOHISTOQUIMICA
PRESENTE O AUSENTE CRUCES
RECEPTORES

RECEPTOR
PROGESTAGENOS

HER2+

Ki67

CLASIFICACION
MOLECULAR




