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RESUMEN

OBJETIVO: Demostrar que existen factores clinico
patolégicos capaces de predecir la respuesta patolégica
completa del tumor primario y de la axila ala quimioterapia
neo-adyuvante. METODO: Estudio analitico con una
base de datos prospectiva de pacientes con diagndstico
de carcinoma de mama, tratadas con quimioterapia neo-
adyuvante en el Instituto Oncolégico “Dr. Luis Razetti”
de Caracas, afio 2009. Se determind el valor y relacién de
variables con larespuesta patolégica completa,serealizé un
andlisis de univariable através del Chi cuadrado,se considera
significativa una variable si P<0,05. RESULTADOS:
En 109 pacientes que recibieron quimioterapia neo-
adyuvante, y cumplieron los criterios de inclusién, la
respuesta patoldgica completa fue de un 11 % (12 de 109
pacientes), la respuesta patolégica completa tumoral y
axilar fue del 14,67 % (n = 16) y 30,21 % (n = 42). La
edad minima fue de 24 afios, una mdxima de 73 afios, con
media de 49, un promedio de 49,59. Ni la edad, tiempo de
evolucion, antecedentes familiares, tamafio tumoral,,estado
de la axila, estadio clinico, histologia, grado histolégico y
nuclear, invasién lihttp://ipos-cosa.org/nfovascular, indice
mitdtico,receptores hormonales, Her-2Neu se relacionaron
significativamente con respuesta patoldogica completa.
CONCLUSION: No se asoci6é ninguna variable clinico
patoldgica aunarespuesta patolégicacompletaen pacientes
con carcinoma de mama tratados con quimioterapia
neoadyuvante, por lo que no se puede predecir con ninguna
de las variables estudiadas la respuesta favorable o adversa
al tratamiento.
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SUMMARY

OBJECTIVE: This study aims to demonstrate there are
clinical and pathological factors can predict the complete
pathological response of the primary tumor and the
axillaries lymph nodes to neoadjuvant chemotherapy.
METHOD: These are an analytical and descriptive study
with a prospective database of the patients with breast
carcinoma treated with the neoadjuvant chemotherapy at
the Institute of Oncology “Dr. Luis Razetti” of Caracas,
2009. We determined the value and the relationship of
variables with the complete pathological response. We
performed a univariated analysis by Chi-Square. Variable
is considered significant if P <0.05. RESULTS: In 109
patients received neoadjuvant chemotherapy, the pathologic
completeresponse was 11 % (12 of 109 patients), pathologic
complete response of tumor and axillaries lymph nodes was
14.67 % (n = 16) and 30.21 % (n = 42), respectively. The
minimum age was 24 years; a maximum of 73 years, the
mean was 49 and an average 0f 49.59. Any of the following
factors: Age, duration, the family history, the tumor size,
the axillaries status, clinical stage, histology, histological
and nuclear grade, lymph vascular invasion, mitotic index,
hormonereceptors, Her-2Neu were significantly associated
with pathologic complete response. CONCLUSION: There
was no association between the clinic pathologic variable
and the complete pathological response in patients with
breast carcinoma treated with neoadjuvant chemotherapy
and therefore the response to the treatment can not be

predicted with any of the favorable or adverse variable

KEY WORDS: Breast,cancer,chemotherapy,neoadjuvant,
response, complete pathological.
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INTRODUCCION

Icarcinomade mamaesunacausa
importante de mortalidad en las
mujeres del mundo occidental,
en Venezuelalaincidenciade esta
enfermedad vaen ascenso,siendo
parael momento actual lasegunda
causa de muerte por céncer en la mujer. El
mejoramiento de las técnicas diagndsticas, con
su amplia aplicacién, y una mejor informacion
alas mujeres,halogrado en los paises del primer
mundo un incremento significativo en el
diagnéstico precoz de la enfermedad, lo que
traduce una mejoria en los resultados del
tratamiento. En Venezuela el diagndstico del
carcinoma de mama se realiza en etapas tardias,
diversascausas,econdmicas,sociales,geograficas
y sanitarias llevan a una incidencia por encima
del 40 % de laenfermedad localmente avanzada.

El tratamiento del carcinoma localmente
avanzado de la mama ha pasado histéricamente
por miltiples etapas, desde la terapia local con
cirugia radical y radical ampliada, y el uso de
altas dosis de radioterapia, que conllevaron a
unas tasas elevadas de fracaso tanto local, como
sistémico, con la consiguiente alta mortalidad.
Haagensen y col., reportaron tasas de fracaso
local del 50 % a 5 afios, con una sobrevida global
menor al 5 %". La radioterapia fue la segunda
modalidad de tratamiento local usada en el
carcinoma mamario localmente avanzado, con
resultados igualmente desalentadores con tasas
de sobrevida a 5 afios entre 11 % y 23 %3,

Enlasdécadasdelos 70y 80 comenzdel usode
laquimioterapia sistémica adyuvante combinada
con radioterapia, en un intento por mejorar los
resultados en el tratamiento de esta enfermedad,
lograndose tasas de sobrevida global y libre de
enfermedad significativamente mejores que con
terapia tnica®®. En los afios setenta y ochenta
a partir de los estudios de Mildn comenzé el
uso de quimioterapia como modalidad primaria
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de tratamiento antes de que las pacientes con
enfermedad localmente avanzada se sometieran
a ningun otro tipo de tratamiento, los objetivos
del tratamiento se fundamentan en combatir la
enfermedad subclinica sistémica, en observar
directamente la respuesta in vivo del tumor a la
quimioterapia, en conseguir cifras de sobrevida
global y libre de enfermedad mejores que con la
quimioterapia adyuvante, reseccién quirdrgica
en pacientes con enfermedad no resecable, y en
lograr preservar la mama en un grupo de estas
pacientes. Aunque la sobrevida global y libre de
enfermedad no se modificaba al comparar este
grupo con pacientes sometidas a quimioterapia
adyuvante, las otras ventajas evidentes llevaron
aestamodalidad de tratamiento a ser de eleccidon
enel tratamiento del cancer localmente avanzado
de la mama ©19.

Una de las grandes observaciones en
las series publicadas en la literatura es que
aquellas pacientes con respuesta patolégica
completa después de culminado el régimen
de quimioterapia y sometidas posteriormente
a cirugia, tenian un excelente prondstico,
con sobrevida libre de enfermedad y global
significativamente mejores que las pacientes sin
este hallazgo en el estudio patolégico de la pieza
operatoria; sin embargo, la tasa de respuesta
patolégica completa reportada es variable,
debido a la heterogeneidad de los pacientes de
una institucién a otra, esta varia desde un 7 %
aun 27 % 42V, En algunas de estas series se
incluyen pacientes con tumores cuya relaciéon
mama tumor no permite la preservaciéon de la
mama, pero que no son considerados como una
enfermedad localmente avanzada.

Existen diversas variables clinico patolégicas
que parecen predecir que pacientes sometidos a
quimioterapia primaria van atener unarespuesta
patolégica completa, el objetivo primario de
este estudio es identificar esas variables que nos
puedan predecir la misma.
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OBJETIVOS

OBJETIVOS GENERALES

1.Demostrar que existen factores clinico
patolégicos capaces de predecir la respuesta
patolégica completa del tumor primario a la
quimioterapia neoadyuvante

2.Demostrar que existen factores clinico
patolégicos capaces de predecir la respuesta
patolégica completa de la axila a la
quimioterapia neoadyuvante.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.Identificar variables clinico patoldgicas
favorables que predicen con seguridad la
respuesta patoldgica tumoral y axilar completa
a la quimioterapia neoadyuvante.

2.Demostrar larelacion entre respuesta tumoral
completa con respuesta axilar completa
en pacientes sometidos a quimioterapia
neoadyuvante.

3.Identificar variables clinico patolégicas
desfavorables que predicen mala respuesta
tumoral y axilar a la quimioterapia
neoadyuvante.

METODO

Se realiz6 un estudio analitico con una
base de datos prospectiva, para lo cual se
revisaron las historias y reportes macroscopico,
microscépico y de inmunohistoquimica, asi
como los bloques celulares y laminas de todas
las pacientes con diagndstico de carcinoma de
mama que recibieron como tratamiento primario
quimioterapia en el Instituto Oncolégico “Dr.
Luis Razetti” de Caracas en el afio 2009, los
criterios de inclusién son:

1. Diagnéstico histolégico de carcinoma de
mamas sometidas a quimioterapia primaria

2. Estadios I, ITA, IIB, IITA Y 11IB
3. Cumplimiento del esquema completo de

quimioterapia

4. Las pacientes deben haber sido sometidas a
cirugia posterior a la terapia neoadyuvante.
Se excluyen: (recaidas locales, pacientes
tratadas primariamente con otro método
terapéutico distinto a la quimioterapia, otro
primario distinto a la mama con enfermedad
axilar,carcinoma inflamatorio, progresién de
enfermedad a distancia durante el tratamiento
con quimioterapia).

Antes de iniciar el tratamiento con
quimioterapia a todas las pacientes se les
realizé hematologia completa, urea, creatinina,
glicemia,electrolitos, perfil de funcién hepética.
Radiologia de torax, eco abdominal y pélvico
o en su defecto tomografia axial computada de
térax, abdomen y pelvis, gammagrama Oseo.
Asicomoelectrocardiogramay ecocardiograma.
Todas las pacientes fueron sometidas a cirugia:
mastectomia radical tipo Madden que incluye
diseccion de niveles ganglionares 1y Il,o cirugia
preservadora mas diseccion axilar de los niveles
Iy II. Se define respuesta patoldgica completa
tumoral a la ausencia de células tumorales en el
estudio definitivo de la pieza operatoria (tumor
primario) o a la presencia de células tumorales
no invasoras residuales (carcinoma in situ). Se
define respuesta patolégica axilar completa a la
ausencia total de células tumorales metastdsicas
en el estudio de diseccion axilar por parte del
patologo. Los pardmetros a evaluar son: edad
(menores a 50 afios 0 mayores o iguales a 50
anos),tamano tumoral,estado clinico dela axila,
estadio clinico inicial (I, IIA y IIB vs. IIIA y
IIIB), variedad histoldgica, grado histolégico
segin la clasificaciéon de Scarff-Bloom-
Richardson (SBR), grado nuclear; invasién
vascular y linfatica (ILV), indice mitético (bajo
o elevado), receptores hormonales estrégenos y
de progesterona (comparando la positividad con
la negatividad de los mismos determinada por
inmunohistoquimica), y Her-2/neu (c-erbB2)
sobre expresado ono,el punto objetivo finalesla
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respuesta patolégica completa. La informacién
de todos los factores se ordenard y tabulard en
hojas de cédlculo del programa Excel version 7.0
del MS Office para Windows XP® profesional
y el programa de bases estadisticas Tulsa. Se
determinard el valor de cada variable y su
relacion con la respuesta patolégica completa al
tratamiento con quimioterapia neoadyuvante, se
realizé un andlisis de univariable a través del Chi
cuadrado (prueba de Pearson) y la prueba exacta
de Fisher,y de ser significativas algunas variables
en el primer andlisis, se hard una evaluacién de
multiples variables con el método de regresion
logistica, para determinar el valor independiente
significante en la prediccién de respuesta
patolégica tumoral y axilar a la quimioterapia
neoadyuvante en aquellas variables que tengan
significancia estadistica individual. Se realiz6
una correlacion entre el estado axilar y tumoral
posterior al tratamiento primario. Se considera
que una variable es significativa desde el punto
de vista estadistico si P < 0,05.

RESULTADOS

El presente estudio incluye 139 pacientes
sometidas a quimioterapia neo adyuvante en
el Instituto Oncolégico “Dr. Luis Razetti” de
Caracas, Venezuela, entre el 01 de enero y el
31 de diciembre de 2009. No cumplieron los
criterios de inclusién 30 pacientes: dieciséis
recibieron tratamiento incompleto por diversas
razones,4 progresaron aenfermedad metastasica,
3 se fueron a tratar a otro centro asistencial, siete
se trataron quirdrgicamente en otra institucion.
La poblacién en estudio es de un total de 109
pacientes,todas del sexo femenino. Larespuesta
patolégica completa tanto axilar como tumoral
fuedeun 11 % (12 de 109 pacientes),larespuesta
patolégica completa tumoral y axilar fue del
14,67 % (n=16) y 30,21 % (n = 42). La edad
minima fue de 24 anos, una maxima de 73 afos,
con media de 49, un promedio de 49,59 %,
cincuenta y cuatro pacientes (49,54 %) menores
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de 50 afos, y cincuenta y cinco (50,46 %) de 50
o mads afios, la respuesta patolégica completa
se obtuvoenel 74 % (n =4)y 14,54 % (n
= 8) respectivamente. Siete pacientes (12,96
%) tuvieron un respuesta tumoral patolégica
completa en el grupo menor de 50 afos, y nueve
(16,36 %) enel grupo etario de 50 o mas afios. En
veintidds pacientes (40,74 %) menores de 50 afios
la respuesta axilar patolégica a la quimioterapia
neoadyuvante fue completa,y en veinte mujeres
(36,36 %) con 50 o mas afios.

El tiempo de evolucién de la enfermedad
referido porlapaciente oscilé entre 1 y 48 meses,
cincuenta y un pacientes (46,78 %) con 6 meses
o menos de estas siete (13,52 %) tuvieron una
respuesta patolégica completa, y 58 mas de 6
meses de evolucién laenfermedad con respuesta
patolégica completa en 5 pacientes (8,6 %) (P =
0,393). Ocho pacientes (15,68 %) presentaron
respuesta tumoral patoldgica en el grupo de
hasta 6 meses de evolucién, y ocho (13,79 %)
en el grupo de méds de 6 meses de evolucién.
Veintitrés pacientes (45,09 %) tuvieron respuesta
patoldgica axilar completa en el grupo de hasta
6 meses de evolucién, y diecinueve (32,7 %) en
el resto de las pacientes.

Diecisiete pacientes (15,59 %) tenian
antecedentes familiares de cancer de mama, de
estas solo tres (17,64 %) presentaron respuesta
patolégica completa, y noventay dos (84,41 %)
no tenian antecedentes, nueve con respuesta
patolégica completa (9,78 %) (P =0,341)

El tamaifio tumoral varié desde 1 cm hasta
40 cm, con una media de 6 cm, y un promedio
de 7,74 cm. Veintiocho pacientes con tumores
menores o iguales a4 cm (25,68 %) presentaron
respuesta patolégica completa 4 (14,28 %),
ochenta y un pacientes (74,31 %) con respuesta
completa en ocho (9,87 %). (P=0,521).

Respectoal T clinico,tenemos 4 pacientes T1,
28 pacientes T2, 41 T3,y 36 T4, si se compara
la respuesta patolégica completa de T1-2 con
T3-4, tenemos cuatro pacientes (12,5 %) y
ocho (10,8 %) respectivamente para cada grupo
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(P=0,435).

El estado clinico de la axila fue NO en 30
pacientes (27,52 %),N1 en 53 (48,62 %), N2 en
17 (15,59 %) y N3 en 9 (8,25 %). Larespuesta
patolégica completa se documenté en cuatro
pacientes del grupo NO (13,33 %),y en ocho de
los pacientes (10,12 %) con axila clinicamente
positiva (P=0,461).

Cuatro pacientes (3,66 %) fueron estadio
I, catorce (12,84 %) estadio IIA, dieciséis
(14,67 %) estadio IIB, treinta y siete (33,94 %)
estadio IITA, cuarenta y siete (43,11 %) IIIB y
siete (6,42 %) IIIC. Si comparamos estadios
I-1I con III, tenemos 5 (14,70 %) pacientes con
respuesta patolégica completaen el primer grupo,
y 7 en el segundo (7,69 %) (P =0,430), lo cual
no representa una diferencia estadisticamente
significativa.

Noventa y siete pacientes (89 %) fueron
carcinoma ductal infiltrante, diez (9,17 %)
lobulillar, y dos (1,83 %) otras variedades, no
hubo diferencias estadisticas al analizar los
datos porque todos los pacientes con respuesta
patolégica completa eran carcinoma ductal
infiltrante (P = 0,644).

Respecto a los grados histolégicos y
nuclear y su relaciéon con respuesta patoldgica
completa, se destaca que no existe unadiferencia
estadisticamente significativa en el grado
histolégico entre I y II al comparar con el grado
III, fue de 6,25 % y 14,28 % respectivamente
(P =0,105) para grado histolégico,y 6,45 % y
13,33 % (P=0,092) para grado nuclear.

Lainvasion linfovascular (ILV) se evidenci6
en 57 pacientes (52,29 %) ,de estas 3 presentaron
respuesta patolégica completa (5,26 %), y
41 (37,61 %) sin invasion linfovascular, en
este grupo 6 (14,63 %) presentaron respuesta
patolégica completa lo cual es estadisticamente
significativo (P< 0,113).

El indice mitético (IM) bajo estuvo presente
en veintidés pacientes (20,18 %), moderado en
treinta y nueve (35,77 %) y elevado en veintitrés
pacientes (21,1 %), desconocido en veinticinco

(22,93 %): cinco pacientes (8,19 %) presentaron
respuesta patolégica completa en IM I-11, y dos
(8,69 %) enel IM III (P=0,394).

En los factores determinados por
inmunohistoquimica,tenemos que los receptores
estrogénicos se manifestaron en cincuenta y uno
(46,78 %) de los tumores, fueron negativos en
cincuenta y tres (48,62 %), y desconocidos en
cinco (4,5 %). Ocho (15,09 %) con respuesta
patolégica completa en el grupo con receptores
de estrégenos negativos, y cuatro (7,84 %) en
el grupo con receptores de estrégenos positivos
(P = 0,247). Los receptores de progesterona
presentaron un comportamiento similar con
una tasa de respuesta completa del 14 % (7 de
50) para receptores negativos, y de 9,43 % para
receptores positivos (P = 0,247).

El c-erbB2 (Her-2-neu) se sobre expresd
en treinta y tres pacientes (30,27 %), y solo
tres pacientes (9,09 %) presentaron respuesta
patolégica completa, en el grupo sin sobre
expresion del mismo un total de setenta y uno
(65,13 %) la respuesta patologica completa se
evidencié en nueve (12,87 %) (P=0,594). Se
desconoci6 el estado del Her-2Neu en cinco
pacientes. Ninguna variable se relacioné
significativamente en el andlisis de univariables
con RPC, por lo que no se realiz6é analisis de
multiples variables.

En el Cuadro 1, se hace un resumen de
los esquemas de quimioterapia utilizados, en
términos generales, el mas usado fue en esquema
de cuatro ciclos de adriamicinay ciclofosfamida,
se seleccionaron los esquemas en base a estatus
de salud del paciente, inmunohistoquimica,
disponibilidad de las drogas. Asi como el
trastuzumab se usé en pacientes Her-2Neu
positivos,el esquema que contiene bevacizumab
seutilizé en pacientes triple negativos (Cuadro 2).

La cirugia més frecuentemente realizada fue
la mastectomia radical modificada, hasta en un
68.8 % de las pacientes, se resume en el Cuadro 3.
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Cuadro 1. Esquemas de quimioterapia utilizados

Esquema Numero %

AC 29 26,6
CAF 13 119
AC + PTX 14 12,8
FEC 13 119
Taxanos 14 12,8
Bevacizumab + PTX + C 17 15,6
Otros 9 8.3
Total 109 100

A: Adriamicina; C: Ciclofosfamida; F: 5-Fluoracilo; PTX: Paclitaxel; E: Epirrubicina.

Cuadro 2. Tratamiento con trastuzumab

Tratamiento con trastuzumab

Numero % RPC (%)

Si
No
Total

30
79
109

27,52 4 (13,3)
72,47 8 (10,12)
100 12

RPC: Respuesta patoldgica completa

Cuadro 3. Tipo de cirugia practicada

Cirugia Numero

%

MRMM 75
MPO + DA 31
Otras 3

68.8
284
2,75

MRMM: Mastectomia radical modificada de Madden; MP: Mastectomia parcial; DA: Diseccién axilar

DISCUSION

El carcinoma de mama localmente avanzado
continda siendo la forma de presentacién clinica
mas frecuente de esta enfermedad en nuestro pais,
el uso de la quimioterapia neoadyuvante como
tratamiento se hace necesario en estas pacientes.
La respuesta patolégica completa de nuestra
serie fue del 11 %, similar a las publicadas en
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la literatura “"1¢1922  Sin embargo, series mas
recientes y otras realizadas con el objetivo final
de comparar esquemas de quimioterapia como el
NSABP B-28, en la cual la respuesta patolégica
completa fue hasta de un 26 %, la diferencia
marcada respecto a esta serie y la nuestra,
se explica por el hecho de tener un nidmero
importante de pacientes en los grupos T1,T2 y
NO, N1, alos cuales se les indicé quimioterapia
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primaria con el objeto de preservar la mama en
tumores pequefios, pero con una relacion mama
tumor no favorable parala preservacién,ademas
la axila era clinicamente negativa en la mayoria
de estos 1718,

En nuestra serie no se encontrd una variable
de significanciaestadistica capaz de predecir que
paciente pueden tener una respuesta patolégica
del 100 %, factores epidemiolégicos como
edad, tiempo de evolucién de la enfermedad,
la presencia o no de antecedentes familiares de
cancer de mama no tuvieron relacién alguna
con la respuesta patoldgica completa. Es dificil
encontrar en la literatura relacién de variables
epidemioldgicas con respuesta patolégica
completa en pacientes que reciben quimioterapia
neo-adyuvante (1161822

El tamafio tumoral se ha sido reportado
como un factor predictivo de respuesta a la
quimioterapia,enlaserie del NSABPB-2817 los
tumores de menor tamafio, presentaron una tasa
significativamente mayor de respuesta patolégica
completa al compararse con tumores de mayor
tamafo. En nuestra serie no hay relacién, sin
embargo, el nimero de tumores T1, es muy
pequeilo, respecto al de otras series, la mayoria
de nuestros pacientes presentan tumores T3 o
T4,lo que reduce la posibilidad de una respuesta
patolégica completa.

El estado clinico de la axila también se
ha relacionado con la posibilidad de lograr
RPC después de quimioterapia neoadyuvante,
diversas series han relacionado a los NO, con
una frecuencia superior de alcanzar la RPC
respecto a axilas N1 o N2. En el NSABP-B18
obtuvieron una RPC del 29 % cuando la axila
fue clinicamente negativa previa a iniciar la
quimioterapia, comparado con 11 % en las
axilas clinicamente positivas (P<0,0001) ®von
Minckwitz y col., reportan una tasa de RPC del
13 % y 3,9 % para axilas negativas y positivas
respectivamente, aunque esta diferencia fue
significativaenel andlisis de univariables,no fue
significativa en el andlisis de maltiples variables

22 Nosotros tenemos una tasa significativamente
alta de pacientes con axila clinicamente
positiva, sin embargo, y paraddjicamente, no
fue significativamente superior la tasa de RPC
en axilas clinicamente negativas al compararlas
con las axilas clinicamente positivas.

El estadio clinico de la enfermedad no se
relacioné con la tasa de RPC, este depende
directamente de las variables involucradas en
el mismo como el tamafio tumoral y el estatus
de la axila, las cuales no presentaron relacién
significativa.

Diversos estudios han mostrado la tendencia
de los carcinomas lobulillar a teneruna RPC a la
quimioterapia neoadyuvante inferior a la de los
carcinomas ductal. Straver y col., encontraron
una tasa de RPC del 12 % en carcinoma
ductal, y solo del 3 % en carcinoma lobulillar
(P=0,09), ademas la tasa de preservacion de la
mama fue significativamente inferior para los
carcinomas lobulillar, y recomiendan por tanto
no ofrecer de entrada posibilidad de preservar
la mama a estas pacientes, en esta serie solo
los carcinomas lobulillar con Her-2Neu sobre
expresado tuvieron una respuesta similar a la
de los carcinomas ductal @¥. Cristofanilli y
col., publicaron una serie de 1 034 pacientes,
122 carcinoma lobulillar y 9 123 ductal, que
recibieron quimioterapia neoadyuvante, la tasa
de RPC fuedel 3 %y 15 % respectivamente (P<
0,001),los carcinoma lobulillar fueron un grupo
con tumores mejor grado nuclear, mayor edad al
diagnéstico,estadios més avanzados y receptores
de estrégenos positivos, al compararlas con el
carcinoma ductal ?¥. Otras series han reportado
resultados similares 27,

El grado histolégico y nuclear no es un factor
asociado a RPC en nuestra serie. Sin embargo,
la serie de Kuerer y col., del MD Anderson
encuentran una asociacién estadisticamente
significativa entre el alto grado nuclear y RPC,
la cual es superior que la de los pacientes con
bajo grado nuclear '©. A pesar que en términos
generales el carcinoma de menor grado presenta
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resultados més favorables, y la RPC se asocia
con una tasa de sobrevida libre de enfermedad
de aproximadamente 90 %, en contraste con
una SLE de 60 % en pacientes con tumor
residual invasivo, los carcinoma con alto grado
o aneuploides tienen una respuesta mayor a
la quimioterapia neoadyuvante. Factores de
biologiay fasesy velocidad dereplicacién celular
han sido asociados. Fishery col., reportaron en
el NSABP-B-18 una tasa de RPC del 26 % para
alto grado y de 14 % para bajo grado tumoral 1.

Varios estudios han relacionado el estatus
del receptor de estrégeno negativo con una
significante mayor tasade RPC alaquimioterapia
neoadyuvante en carcinoma de la mama
(10.13.14.16) " Kyerer y col., obtuvieron una tasa de
RPC del 21 % en pacientes con receptores de
estrogenos negativos y de 3 % en pacientes con
receptores de estrégenos positivos (P < 0,01)
(9. Ya se ha relacionado desde antes del uso
de la quimioterapia neoadyuvante la mayor
sensibilidad de los carcinoma con receptores
de estr6genos negativos a la misma, siendo
un factor importante a considerar a la hora
de seleccionar este tipo de terapias “*'¥. Sin
embargo, otras series no han obtenido resultados
que favorezcan esta conclusiéon “2?® von
Minckwitz y col., reportan una tasa de RPC
del 174 % y 1,8 % para pacientes con tumores
receptores de estrégenos negativos y positivos
respectivamente, que aunque fue una variable
de significancia estadistica individual, careci6
de significancia como variable independiente 2.

El Her-2neu tiene una frecuencia por encima
de la reportada en la literatura en nuestra serie
siendo de un 30,27 %. Las causas que se pueden
influir en el mismo pueden ser inherente a fallas
de la inmunohistoquimica, la cual es reportada
con resultados heterogéneos, inferiores en
precision al FISH, ademas hasta 5 laboratorios
diferentes procesaron las muestras de los bloques
celulares y lavariabilidad entre instituciones esta

reportada. Sinembargo,este no fue asociado con
RPC, von Minckwitz y col., no asociaron este
estatus a la posibilidad de respuesta patologica
completa en un anélisis de miltiples variables
@2 Buzdar y col., del MD Anderson tiene la
mayor tasa de respuesta patolégica completa
en la literatura de hasta 66,7 % en pacientes
Her-2neu positivo,que ademas de quimioterapia
recibieron trastuzumab,como es de eleccién para
esta poblacion de pacientes en particular, lo que
es estadisticamente superior al 25 % de RPC
observada en pacientes Her-2neu negativo que
solo recibieron quimioterapia, destacar en esta
serie que 36 de los 40 pacientes con Her-2neu
sobre expresado, la determinacién del mismo se
hizo por FISH %,

A pesar de no haber asociacién de variables
con RPC en esta seria, la tasa de preservacion
de la mama fue del 29,36 %. Singletary y col.,
reportaron una tasa de conservacién mamaria
del 25 % en 136 pacientes con carcinoma de
mama localmente avanzado que recibieron
quimioterapia neoadyuvante - Mamoumas
y col., en el NSABP B-28, tienen una tasa de
conservacionde lamamade 46 4 %,sinembargo,
el 60 % de los tumores de esta serie eran menores
a2cm 7,

Como conclusién, tenemos que nuestra serie
en particular no asocia ninguna variable clinico
patoldgica a una respuesta patolégica completa
en pacientes con carcinoma de mama sometidos
a quimioterapia neoadyuvante, por lo que no
se puede predecir con ninguna de las variables
estudiadas la respuesta favorable o adversa al
tratamiento con quimioterapia neoadyuvante
en pacientes con carcinoma de la mama. La
recomendacion de acuerdo a estos resultados
es que debe continuarse el tratamiento con esta
modalidad a todas aquellas pacientes que tengan
indicacién del mismo independientemente de
factores epidemiol6gicos o patolégicos.
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