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ARTICULO ORIGINAL

Caracteristicas clinico- patologicas
y evolucion del cancer de mama en
pacientes asistidas en la Unidad de
Mastologia del Hospital de Clinicas.

Clinical-pathological characteristics and evolution of breast cancer in
patients assisted in the Mastology Unit of the Hospital de Clinicas.

Caracteristicas clinico-patoldgicas e evolugao do cancer de mama em
pacientes atendidas na Unidade de Mastologia do Hospital de Clinicas.

Resumen

Introduccioén: En Uruguay el cancer de mama (CM) ocupa el primer lugar en incidencia y
mortalidad por cancer en la mujer, se trata de una enfermedad multifactorial que guarda relacion
con la herencia genética, historial hormonal estrogénico, estilo de vida, factores ambientales y
culturales.

Obijetivos: investigar las caracteristicas clinico-patolégicas de pacientes con CM diagnosticadas
en el Hospital de Clinicas y evaluar la sobrevida global total (SVG) y de acuerdo al subtipo
bioldgico.

Metodologia: se recolectaron datos relacionados con las caracteristicas clinico-patolégicas y
la evolucion de pacientes tratadas por CM en el periodo comprendido entre el 1° de enero del
2011 y 31 de diciembre de 2020 asistidas en la Unidad de Mastologia del Hospital de Clinicas.
Se calcul6 la SVG para todas las pacientes, globalmente, y segun el subtipo bioldgico.

Resultados: se incluyeron 390 pacientes. Las caracteristicas clinico-patoldgicas fueron:
carcinoma ductal: 83%, estadio: in situ (1.8 %), | (27.7 %), 11 (29.7 %), 11l (23.6%), IV (12.6 %). Con
respecto al perfil biolégico: 235 tumores (60.3%) fueron RRHH+ HER 2-, 88 tumores (22.6%)
fueron HER2 +, mientras que otros 41 tumores (10.5%) fueron clasificados como triple negativos
(TN). La SVG para la totalidad de las pacientes tuvo una mediana de 92 meses. Las tasas de
SVG a 2y 5 afios fueron para las luminales de 92% y 64%; en las TN la tasa de SVG a 24 meses
fue de 69%, siendo a 5 afos de 53.3% y en las HER2 + 76.6% y 67.3% respectivamente.

Conclusiones: La mayoria de los tumores fueron diagnosticados en estadios precoces, siendo
estos datos son concordantes con los reportados en estudios realizados a nivel nacional. La
frecuencia de tumores RE/RP+ algo inferior a la reportada en estudios previos (70%) a nivel
nacional, mientras que la de tumores HER 2 + TN fue similar a la reportada en estudios
europeos, norteamericanos y en Latinoamérica donde se la prevalencia encontrada es del 20%

Palabras clave: Neoplasias de la mama. Caracteristicas clinico patoldgicas. Sobrevida.

Abstract

Introduction: In Uruguay, breast cancer (BC) ranks first in incidence and mortality from cancer
in women. It is a multifactorial disease that is related to genetic inheritance, estrogenic hormonal
history, lifestyle, environmental and cultural factors.

Objectives: to investigate the clinicopathological characteristics of patients with BC diagnosed

at the Hospital de Clinicas and to evaluate the overall overall survival (SVG) and according to the
biological subtype.
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Metodology: data related to the clinicopathological characteristics and the evolution of patients
treated for BC in the period between January 1, 2011 and December 31, 2020 assisted in the
Mastology Unit of the Hospital de Clinicas were collected. Overall survival (SVG) was calculated
for all patients, globally, and according to biological subtype.

Results: 390 patients were included. The clinicopathological characteristics were: ductal
carcinoma: 83%, stage: in situ (1.8%), | (27.7%), Il (29.7%), lll (23.6%), IV (12.6%). Regarding the
biological profile: 235 tumors (60.3%) were HR+ HER 2—, 88 tumors (22.6%) were HER2 +, while
another 41 tumors (10.5%) were classified as triple negative (TN). The SVG for all the patients
had a median of 92 months. SVG rates at 2 and 5 years were 92% and 64 % for luminals; in TN
the 24-month survival rate was 69%, being 53.3% at 5 years and in HER2 + 76.6% and 67.3%
respectively.

Conclusions: Most of the tumors were diagnosed in early stages, these data being consistent
with those reported in studies carried out at the national level. The frequency of ER/RP+ tumors
was somewhat lower than that reported in previous studies (70%) at the national level, while
that of HER 2 + TN tumors was similar to that reported in European, North American and Latin
American studies where the prevalence found is 20%

Keywords: Neoplasms of the breast; Clinicopathological features; Survived.

Resumo

Introducao: No Uruguai, o cancer de mama (CM) ocupa o primeiro lugar em incidéncia e
mortalidade por cancer em mulheres. E uma doenga multifatorial que esta relacionada a heranca
genética, histéria hormonal estrogénica, estilo de vida, fatores ambientais e culturais.

Objetivos: investigar as caracteristicas clinicopatoldgicas dos pacientes com CM diagnosticados
no Hospital de Clinicas e avaliar a sobrevida global (OSV) e segundo o subtipo biolégico.

Material e método: foram coletados dados referentes as caracteristicas clinico-patoldgicas
e a evolugdo dos pacientes atendidos por CM no periodo de 1° de janeiro de 2011 a 31 de
dezembro de 2020 atendidos na Unidade de Mastologia do Hospital de Clinicas. A sobrevida
global (SVG) foi calculada para todos os pacientes, globalmente e de acordo com o subtipo
biolégico.

Resultados: 390 pacientes foram incluidos. As caracteristicas clinico-patologicas foram:
carcinoma ductal: 83%, estadio: in situ (1,8%), | (27,7%), Il (29,7%), Il (23,6%), IV (12,6%).
Quanto ao perfil biolégico: 235 tumores (60,3%) eram HR+ HER 2—, 88 tumores (22,6%) eram
HER2+, enquanto outros 41 tumores (10,5%) foram classificados como triplo negativo (TN). O
SVG para todos os pacientes teve uma mediana de 92 meses. As taxas de SVG aos 2 e 5 anos
foram de 92% e 64% para luminais; em TN a sobrevida em 24 meses foi de 69%, sendo 53,3%
em 5 anos e em HER2 + 76,6% e 67,3%, respectivamente.

Conclusoées: A maioria dos tumores foi diagnosticada em estagios iniciais, sendo esses dados
consistentes com os relatados em estudos realizados em nivel nacional. A frequéncia de
tumores ER/RP+ foi um pouco menor do que a relatada em estudos anteriores (70%) em nivel
nacional, enquanto a de tumores HER 2 + TN foi semelhante a relatada em estudos europeus,
norte-americanos e latino-americanos, onde a prevaléncia encontrado é 20%

Palavras-chave: Neoplasias da mama; Caracteristicas clinico-patoldgicas; Sobreviveu.
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Introduccion

El cancer es una de las principales causas de morbimortalidad en todo el mundo. Segun
datos del GLOBOCAN en el afio 2020 se diagnosticaron cerca de 20 millones de nuevos casos
y murieron mas de 10 millones de personas por esta enfermedad.

El cancer de mama (CM) ocupa el segundo lugar en incidencia y mortalidad a nivel mundial,
luego del cancer de pulmoén en ambos sexos combinados, y el primer lugar en las mujeres . En
Uruguay ocupa el primer lugar en incidencia y mortalidad por cancer en la mujer, se diagnostican
anualmente unos 1850 casos nuevos de cancer y es la causa de muerte de mas de 670 mujeres
en igual periodo. Se estima que 1 de cada 11 mujeres uruguayas desarrollara CM en algun
momento de su vida @.

ElI CM es una enfermedad heterogénea, con comportamiento bioldgico, evolucion y respuesta
terapéutica diferente. La identificacion de marcadores biolégicos prondsticos y predictivos de
la respuesta al tratamiento como la proteina HER2 codificada por el oncogén erbB2, el
receptor de estrogeno (RE) y del receptor de progesterona (RP) contribuyeron significativamente
a ajustar el prondstico y el tratamiento de las pacientes con CM.

La clasificacion molecular ha permitido reconocer actualmente 4 subtipos moleculares
“intrinsecos” con caracteristicas clinicas, patolégicas y moleculares distintas, diferente
prondstico y manejo terapéutico. Estos subtipos son: luminal-A (HER2-, RE/RP+ y Ki67 bajo);
luminal-B (HER2-, RE/RP+ y Ki67 alto); HER2-simil (HER2+, RE/RP+ o RE/RP-) y basal simil
(KER2, RE-, RP-).

Se han podido integrar los subtipos intrinsecos a través de la técnica de inmonohistoquimica
(IHQ) con 4 grupos biolégicos principales de diferente tratamiento y prondstico: ¢4

grupo RH+/HER2-
grupo RH+/HER2+
grupo RH-/HER2+
grupo RH- /HER2- (TN)

Previamente nuestro grupo reporté la prevalencia de los diferentes subtipos biolégicos ©
y su sobrevida libre de enfermedad (SVLE) en pacientes uruguayas diagnosticadas de CM
asistidas en la Unidad de Mastologia del Servicio de Oncologia del Hospital de Clinicas ©.
Creemos importante contar con un estudio que incluya un mayor nimero de pacientes, con
un seguimiento mas prolongado para confirmar estos resultados que pueden ser Utiles para la
mejor determinacion del prondstico de las pacientes uruguayas portadoras de CM.

El objetivo primario del estudio es describir las caracteristicas clinicas y patoldgicas de las
pacientes con CM asistidas en la Unidad de Mastologia del Servicio de Oncologia Clinica del
Hospital de Clinicas en el periodo comprendido del 2011-2021. Los objetivos especificos son:
evaluar la frecuencia de los subtipos de CM definidos en base a la expresiéon tumoral de HER2,
RE y RP evaluada mediante IHQ y determinar la SVG total y segun el perfil bioldgico.

Metodologia

Se trata de un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo de corte longitudinal en el
cual se seleccionaron pacientes diagnosticadas con CM en la Unidad de Mastologia del Servicio
de Oncologia Hospital de Clinicas dentro del periodo 2011-2020.

Se revisaron las historias clinicas utilizando el nUmero de registro de las pacientes para
crear una base de datos anonimizada en donde se consideraron las siguientes variables de
interés: edad de la paciente y estatus menopausico al momento del diagnéstico; tipo y grado
histolégico; localizacion y tamafio tumoral; estado de los ganglios linfaticos axilares; estadio de
acuerdo con la clasificacion TNM; estatus de HER2, RE y RP; tratamientos realizados (cirugia,
tratamiento radiante o sistémico).

Los estudios de IHQ para la determinacién del estado del RE y RP se realizaron con
anticuerpos monoclonales y el sistema de deteccion provisto por el fabricante, considerandose
positivos aquellos con inmunotincion > 1% de RE y/o RP a nivel nuclear de las células tumorales.

El nivel de sobreexpresién de HER2 se determiné mediante Herceptest® (Dako, Carpinteria,
CA, USA). Los informes de los resultados de la inmunomarcacién para HER2 se basaron en las
recomendaciones vigentes en el periodo en que fueron estudiadas las pacientes, considerandose
positivo el resultado con inmunotincion 3+ (tincion de membrana completa e intensa en mas de
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10% de las células cancerosas invasivas). En casos IHQ 2+ (tincion de membrana completa
y débil en menos de 10% de las células cancerosas invasivas) se definié el estatus HER 2
mediante Fluorescent In Situ Hybridization (FISH).

Se definieron tres subtipos en base a la expresion tumoral positiva o negativa por IHQ y FISH
en caso de ser necesario de HER2, RE y RP:

1) RRHH +, HER2-: RE+ y RP+, HER2-; RE-/RP+, HER2-; RE+/RP-, HER2-.
2) HER2+: RE/RP+ o - HER2+.
3) RE-, RP-, HER2- (triple negativo).

Los datos recolectados fueron cargados en una hoja de calculo de Excel® y posteriormente
analizados utilizando el programa estadistico SPSS 25.

Se calculd la sobrevida global (SVG) para la poblacion total y para cada subtipo bioldgico
desde la fecha de diagnodstico hasta la fecha de ultimo seguimiento, o hasta que ocurriera uno
de los siguientes eventos: pérdida en el seguimiento o muerte. Para la construcciéon de las
curvas se utilizé el método de Kaplan-Meier y la diferencia de sobrevida entre los subtipos se
evalu6 mediante el test de log rank. Se us6 un nivel de significancia estadistica de p <0,05.

Aspectos éticos

El presente estudio cuenta con la aprobacion del comité de ética del Hospital de Clinicas.
Se hizo especial hincapié en preservar el anonimato y privacidad de las pacientes incluidas.
Siguiendo los lineamientos de las normas éticas internacionales para las investigaciones
biomédicas, el decreto Numero 158/019 el cual remite en su fundamentacion a la declaracién
de Helsinki del aino 2000, a la Declaracion Universal de Derechos Humanos, a los articulos 44
y 72 de la Constitucién de la Republica, la Ley No 9202 del articulo 44 del Anexo del Decreto
ndmero 379/008, la Ley 18331, la Ley 18335 y el Articulo 339 de la Ley 18362.

Resultados

El analisis incluy6 390 pacientes de sexo femenino diagnosticadas de CM en el Hospital de
Clinicas durante el periodo 2011-2020. En la tabla 1 se presentan las caracteristicas.

Variables

Edad al diagnostico (afos)

<35 13 23
36-49 82 21

50 - 59 97 24.9
> 60 198 50.8
Media/ Rango 60/31-90

Estatus menopausico

Postmenopéausicas 260 66.7
Premenopausicas 124 31.8
Perimenopausicas 6 1.5
Tipo histologico

Ductal infiltrante NOS 324 83
Lobulillar infiltrante 32 8.2
Papilar 5 1.3
Ductal tubular 7 1.8
Ductal mucinoso 5 1.3
Ductal In situ 7 1.8
Otros 10 2.6

Grado histolégico final

Licencia Creative Commons cc-by. https://creativecommons.org
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In situ 7 1.8
| 108 27.7
Il 116 29.7
i 92 23.6
Tabla 1: Caracteristicas clinico- | |V 49 12.6
patolégicas de las pacientes en el estudio
(n=390) Sin datos 18 4.6
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Il 154 39.5
1l 95 24.3
Sin datos 81 20.8

Tamaiio tumoral

Estatus ganglionar axilar

pT0 7 1.8
pT1 139 35.6
pT2 146 37.4
pT3 34 8.7
pT4 36 9.2
Sin datos 28 7.2

0 161 41.3
1 118 30.2
2 60 15.4
3 23 5.9
Sin datos 28 7.2

La mayor parte de las pacientes eran postmenopausicas al diagndstico (260 pacientes,
66.7%). 205 pacientes (52.6%) tuvieron un unico foco tumoral, mientras que 49 tumores (12,5%)
fueron multifocales o multicéntricos. En lo referente al tipo histolégico, el de mayor frecuencia
fue por lejos el carcinoma ductal infiltrante (83%), seguido del carcinoma lobulillar infiltrante
(8.2%). En lo que respecta al grado histolégico final (GHF) la mayoria de los tumores fueron GHF
Il'y Il (154 pacientes, 39.5% y 95 pacientes, 24.3%).

La mayoria de los tumores se encontraban limitados a la mama y la axila al momento del
diagnéstico: 139 pacientes tuvieron tumores T1 (35.6%); 146 pacientes tumores T2 (37.4%). Con
respecto a la axila: 161 pacientes fueron NO (41.3%) y 118 pacientes N1 (30.2%), representando
el 71.5% de los tumores. La mayor parte de las pacientes no presentaron metastasis a distancia
al momento del diagnéstico (341 pacientes 87.4%).

En la tabla 2 se presentan los hallazgos con respecto al perfil biolégico

Subtipo | N (%)
RRHH+/HER2 — 235 60,3
Tabla 2: Frecuencia de los subtipos | RRHH-/HER2— 41 10,5
tumorales de acuerdo a la expresion HER2,
RE Y RP las pacientes en el estudio (n= 390). HER2+ 88 22,6
Abreviaturas: RE-receptor de estrégenos, RP—
receptor de progesterona Sin datos 26 6,7

En cuanto al tipo de cirugia, en 145 de las pacientes (37.2%) se realiz6 cirugia conservadora,
en 82 pacientes (21%) se llevé a cabo la mastectomia total. En lo referente al manejo axilar,
105 pacientes (26.9%) fueron sometidas a biopsia del ganglio centinela (BGC) seguida o no de
vaciamiento ganglionar axilar (VAG) de estar indicado, las restantes pacientes fueron sometidas
a VAG.
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Grafico 1: Curva de sobrevida por
Kaplan Meier para todas las pacientes con
seguimiento

Grafico 2: Test de Log Rank, sobrevida
global total por subtipos biolégicos.
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En relacién al tratamiento radiante adyuvante el 100% de las pacientes con MS (mastectomia
segmentaria) recibieron tratamiento radiante sobre mama remanente; 117 pacientes (30%) no
recibieron tratamiento radiante, en todas se habia realizado mastectomia total.

En cuanto al tratamiento sistémico, 188 pacientes (48.2%) recibieron quimioterapia. No
se recogieron datos especificos acerca de la oportunidad del tratamiento quimioterapico
(neoadyuvante-adyuvante o paliativo). Segun los datos recogidos, el total de las pacientes con
CM RE/RP positivo recibieron hormonoterapia.

Se calculé la SVG total y por subtipo biolégico con una mediana de seguimiento de 4.5 afos.

La mediana de SVG para todas las pacientes fue de 92.27 meses (grafico 1). La tasa de SVG a
2 afos fue de 80% y a 5 afios de 61%.

Funcién de supervivencia
Funcién de supervivencia
1,0 \ -~ Censurado

‘”\

0.6

Supervivencia acumulada

0.2 . 4

0,0

00 100,00 200,00 300,00 400,00

SVGmeses

La mediana de SVG para las pacientes RRHH+, HER2- fue de 92 meses, para las pacientes
TN fue de 68 meses, mientras que para las pacientes HER2+ fue de 154 meses (grafico 2).
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La tasa de SVG a 2 y 5 afos fue de 92 y 64% para las pacientes con tumores luminales,
de 76.6 y 67.3% para aquellas con tumores HER2 positivos y de 69 y 53.3% para aquellas con
tumores TN.
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El resultado del andlisis comparativo entre las curvas de SVG por subtipo biolégico con un
intervalo de confianza del 95% muestra que no existe evidencia estadistica de que las curvas
difieran significativamente entre si (p > 0.05).

Discusion

El cancer es un problema de significativa importancia en el tablero epidemiolégico del
Uruguay. De hecho, en el primer semestre del afio 2021 tomando en cuenta ambos sexos en
forma conjunta, el cancer fue la tercera causa de muerte, siendo causante del 20% del total
de los fallecimientos registrados en nuestro pais . Se registran anualmente casi 16.179 casos
nuevos y mueren mas de 7.995 uruguayos por esta causa ©.

Al igual de lo que se observa a nivel mundial, el cancer de mama (CM) en Uruguay es el mas
frecuente en el sexo femenino y también la principal causa de muerte por cancer ©. La media
de la edad al momento del diagndstico fue de 60 afos, lo cual es concordante con lo reportado
tanto a nivel nacional ©, como a nivel internacional 9.

Similar a lo evidenciado a nivel nacional, donde el 69.5% de los casos se diagnostican en
estadios tempranos (in situ, I, y Il) la gran mayoria (59.2%) de los casos se diagnosticaron en
estadios preoces ©.Tal porcentaje, relativamente elevado, traduce probablemente el impacto de
las campanfas de prevencion realizadas con la Comisién Honoraria de Lucha Contra el Cancer
(CHLC) y el MSP. Por lo tanto, debe considerarse una prioridad mantener los programas de
deteccion oportuna del CM. Es de amplio conocimiento que las tasas de mortalidad por CM han
descendido en los ultimos afos, debido al aumento de la deteccién temprana mediante el uso
de mamografia de tamizaje. Hasta el momento la mamografia constituye el mejor método
para el diagnéstico oportuno y ha demostrado reducir la mortalidad por esta enfermedad 7.
De acuerdo a las Guias de Practica Clinica de Deteccion Temprana del Cancer de Mama del
Ministerio de Salud Publica (MSP), se recomienda realizar tamizaje mamografico sistematico
cada dos afos a las mujeres con edad comprendida entre 50-69 afos (. Ademas, la ley
17.242 art. 2 otorga a las mujeres un dia al afio de licencia especial con goce de sueldo para
realizarsela, siendo el estudio, gratuito, en forma bianual (Ordenanza del MSP N.° 842) (13,14).

Es bien sabido que detectar el CM en estadios tempranos mejora el prondéstico de la
enfermedad, aumentando la sobrevida libre de enfermedad y la sobrevida global. También brinda
a las pacientes una mayor probabilidad de recibir tratamientos quirdrgicos menos agresivos, o
que se traduce en una menor tasa de efectos adversos y un menor impacto en su calidad de
vida.

En lo referente al subtipo histolégico semejante a lo reportado a nivel nacional © e
internacional " la mayoria de los tumores fueron ductales infiltrantes. El grado histolégico es
un factor pronéstico importante para conocer el comportamiento biolégico y una herramienta
de Util para definir de tratamiento adyuvante %7, En el departamento de Anatomia Patologica
del Hospital de Clinicas se emplea la escala de Scarff-Bloom-Richardson modificada por Elston
y Ellis (819 también llamada clasificacion histolégica de Nottingham, que es una de las mas
empleadas y toma en consideracion 3 caracteristicas: la formacién de tabulos, el pleomorfismo
nuclear y la actividad mitética. En nuestro estudio trabajo el 63.8% de los tumores fueron GHF
Il'y lll, es conocido que aquellas pacientes con CM GHF Il tienen un riesgo mayor al doble de
morir por CM que aquellas con CM GHF | (9,

Si comparamos nuestros resultados respecto a estudios nacionales sobre frecuencia de
subtipos biolégicos para mujeres de todas las edades con CM, nuestras pacientes presentaron
un menor porcentaje de tumores RRHH+/HER2-, (60 vs. 73%) y de tumores TN (10.5 vs.17%);
en cuanto al porcentaje de tumores HER2 positivos, nuestros resultados fueron coincidentes
con los resultados reportados a nivel nacional oscilan entre un 10% y 33%.

Nuestros resultados fueron similares a los reportados a nivel de América Latina donde se
reportaron 63.4% de tumores RRHH+/HER2-, 20.6% de tumores HER 2 y 16% de tumores
TN @0,

Si bien no se hallaron diferencias estadisticamente significativas en la SVG entre los diferentes
subtipos biolégicos: RRHH +, HER2-; HER2+ y triple negativo, la SVG tiende a ser mas favorable
en aquellas pacientes RRHH+/HER2-, y Her2 positivos (que reciben tratamiento especifico anti-
Her 2), mientras que las pacientes con tumores TN tienden a tener un peor prondstico, lo
que es coincidente con lo reportado en otras series internacionales %2, En nuestro estudio se
evidencio una superposicion entre las curvas de SVG de las pacientes con RRHH+/HER2- y
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Her2 positivos. Esto es discordante con la reportado a nivel nacional e internacional, ya que las
pacientes con CM RHH+/ HER2- habitualmente tiene el mejor prondstico.

Una de las hipétesis que podria explicar este comportamiento seria la presencia de una
mayor proporcion de pacientes de peor prondstico dentro del subgrupo de pacientes con
RRHH+/HER2-, que corresponderia a los tumores luminal B de la clasificacion molecular, que
se diferencian del luminal A por una mayor expresion de genes de proliferacién, como el MK167
(que codifica Ki-67) y ciclina B1, y menor nivel de expresion de los RRHH @, Si fuera posible
confirmar esta hipétesis con la determinacion del Ki-67 por IHQ a nivel tumoral (con valores >
14% en la mayor parte de este subgrupo) podria explicarse su similar evolucién con el subtipo
HER2+, que se caracteriza por ser un subtipo mas agresivo y de peor prondstico.

Sin embargo, al momento de interpretar estos datos no debemos olvidar que todas las
pacientes HER2 + con tumores mayores a 1 cm con axila positiva habian recibido tratamiento
con trastuzumab, lo que seguramente tenga un impacto beneficioso en la SVG de las pacientes.
Por otra parte seria importante realizar un analisis multivariable, evaluando qué impacto tiene el
estadio, ademas de los tratamientos realizados, en la SVG.

En el presente estudio no se tuvo en consideracion la determinacién del indice de proliferacion
Ki67% al momento de realizar la clasificacién en subtipos biolégicos, esto es debido a que la
misma es objeto de discusion ya que presenta ciertas limitaciones y desafios en su medicion
y aplicacion clinica. En este sentido la medicion de Ki67% esta sujeta a una interpretacion
subjetiva por parte del patélogo, lo que puede provocar una discordancia entre los patélogos y
entre diferentes laboratorios. Esto puede llevar a diferentes resultados y decisiones clinicas para
una misma paciente.

Como limitante del estudio debemos mencionar que se trata de un estudio retrospectivo,
que no hemos considerado un analisis multivariado, si existié o no variabilidad en el tratamiento
adyuvante administrado y ademas desconocemos la oportunidad del tratamiento quimioterapico
sistémico (neoadyuvante-adyuvante). Otra de las limitantes seria el tiempo mediano de
seguimiento, ya que quiza un tiempo de seguimiento mas prolongado podria ser necesario para
mostrar mejor la relacion entre los subtipos de CM vy el pronéstico, sobre todo para pacientes
con tumores RRHH+/HER2- cuyo riesgo de recaida se extiende mas alla de los cinco afos.

Dentro de las fortalezas del presente estudio, corresponde destacar el nUmero de pacientes
incluidas y la incorporacion de todos los grupos etarios lo que permite obtener informacion
mas completa y representativa sobre la enfermedad. Si bien los datos fueron recabados en
forma retrospectiva se utilizé una base a datos anoénima y confiable, como es la Historia Clinica
Electrénica Oncolégica (HCEO).

Conclusiones

A pesar de que dadas las caracteristicas de los resultados obtenidos, sélo nos es posible
alcanzar conclusiones que permitan conocer mejor el perfil epidemioldgico de las pacientes
uruguayas incluidas; nuestro trabajo revela datos referentes a las caracteristicas clinicas y
patolégicas del CM en mujeres uruguayas.

La mayoria de los CM fueron diagnosticados en estadios precoces, lo que seguramente sea
consecuencia de las campafias de prevencion realizadas por el MSP y la CHLC.

Si bien nuestros resultados no muestran diferencias estadisticamente significativas en las
curvas de SVG entre los tres subtipos biolégicos definidos, esto puede deberse al nimero de
las pacientes incluidas y al tiempo corto de seguimiento.

Consideramos que es necesario realizar un estudio con mayor nimero de pacientes y un
seguimiento mas prolongado. Ademas seria importante realizar la determinacion del Ki-67
para profundizar en la investigacion acerca de la biologia tumoral a fin de conocer factores
pronésticos y predictivos de respuesta a tratamientos adicionales.
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