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RESUMEN

Antecedentes: El cancer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente en mujeres.
Su abordaje requiere tratar tanto el tumor primario como los ganglios axilares, lo que a
menudo implica procedimientos invasivos con riesgo de complicaciones. Aunque la
enfermedad es frecuente, los factores de riesgo asociados a metéstasis ganglionar aun
no se han definido con claridad, lo que limita la posibilidad de anticipar la enfermedad
regional y optimizar el manejo.

Objetivo: Determinar los factores de riesgo asociados al cancer de mama en las
pacientes con y sin metastasis ganglionar regional, atendidas en el servicio de Oncologia
del Hospital General de Pachuca en el periodo de 2021 a 2024.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio analitico, retrolectivo de casos y controles.
Las participantes se clasificaron segun la presencia o ausencia de metastasis ganglionar
regional y se analizaron variables sociodemograficas y clinicas mediante estadistica
descriptiva, razones de momios y regresion logistica binaria.

Resultados: Se incluyeron 111 pacientes con cancer de mama, de las cuales 60
(54.05%) presentaron metastasis ganglionar regional y 51 (45.95%) no mostraron
compromiso ganglionar. Las caracteristicas sociodemograficas y clinicas fueron
similares entre los grupos. La localizacion tumoral fue la Unica variable asociada
significativamente al estado ganglionar, con mayor frecuencia de tumores en el
cuadrante superior interno en casos y en la regién central en controles (p=0.028). No se
observaron diferencias en escolaridad, ocupacién, peso, talla, tipo y grado histolégico,
invasion linfovascular o intracapsular, estadio clinico, edad, IMC, consumo de alcohol o
tabaco. Ninguna variable se identificé como factor independiente asociado a metastasis.
Conclusion: La localizacion tumoral mostr6é asociacion significativa con la presencia de
metastasis ganglionar regional, observandose mayor frecuencia en el cuadrante superior
interno en los casos y en la region central en los controles. Sin embargo, ninguna variable
clinica o sociodemogréafica evaluada se identific6 como factor independiente en el
analisis multivariado.

Palabras clave: Cancer de mama, factores de riesgo, metastasis ganglionar, regional.



ABSTRACT
Background: Breast cancer is the most common malignant neoplasm in women. Its

management requires addressing both the primary tumor and the axillary lymph nodes,
often involving invasive procedures with a risk of complications. Although the disease is
frequent, the risk factors associated with lymph node metastasis remain unclear, limiting
the ability to predict regional disease and optimize management.

Objective: To determine the risk factors associated with breast cancer in patients with
and without regional lymph node metastasis treated at the Oncology Department of the
General Hospital of Pachuca from 2021 to 2024.

Material and Methods: An analytical, retrospective case-control study was conducted.
Participants were classified according to the presence or absence of regional lymph node
metastasis. Sociodemographic and clinical variables were analyzed using descriptive
statistics, odds ratios, and binary logistic regression.

Results: A total of 111 patients with breast cancer were included, of whom 60 (54.05%)
presented regional lymph node metastasis and 51 (45.95%) showed no nodal
involvement. Sociodemographic and clinical characteristics were similar between groups.
Tumor location was the only variable significantly associated with nodal status, with a
higher frequency of tumors in the upper inner quadrant among cases and in the central
region among controls (p=0.028). No differences were observed in education, occupation,
weight, height, histologic type or grade, lymphovascular or intracapsular invasion, clinical
stage, age, BMI, alcohol, or tobacco use. No variable was identified as an independent
factor associated with metastasis.

Conclusion: Tumor location showed a significant association with the presence of
regional lymph node metastasis, with a higher frequency of tumors in the upper inner
quadrant among cases and in the central region among controls. However, no clinical or
sociodemographic variable evaluated was identified as an independent factor in the
multivariate analysis.

Keywords: Breast cancer, risk factors, lymph node metastasis, regional.



I. MARCO TEORICO

La mama es un 6rgano glandular bilateral de tamafo y densidad variables que yace
superficial al musculo pectoral mayor, y cuya funcion principal es la de produccion de
leche mediante células organizadas en I6bulos que vierten su secrecion mediante ductos

gue salen de la glandula a través del pezén'.

El cancer de mama (CM) surge usualmente del epitelio ductal o de los I6bulos (carcinoma
ductal o lobulillar, que en conjunto comprenden mas del % de los casos de CM, aunque
existen otros tipos raros de carcinoma como el mucinoso, tubular o medular)?, sin
embargo, existen otros tipos de cancer de mama estadisticamente mucho menos
frecuentes, como el tumor phyllodes maligno?, el angiosarcoma primario de mama* o el
linfoma primario de mama®. Para efectos de este trabajo, asi como cominmente ocurre
en la literatura global, el término cancer de mama se usara para referirse a carcinoma

ductal o lobulillar de la mama.

Se conocen varios factores de riesgo para el desarrollo de CM, de los cuales se puede
empezar por el sexo femenino, debido a que, si bien este tipo de cancer se puede
presentar en pacientes masculinos, es aproximadamente 100 veces mas frecuente en
las mujeres®. Otro factor de riesgo no modificable es la edad, debido a que la mayoria de

los casos de CM se presentan en mujeres mayores de 55 anos®.

Los antecedentes familiares son uno de los factores de riesgo mejor conocidos para el
desarrollo de CM, pues se ha estimado que los antecedentes familiares de la enfermedad
representan un aumento de la razén de momios (RM) para el diagnéstico de CM de entre
1.7 y 2.578. Se estima que aproximadamente el 70% de los casos de CM son formas
esporadicas de la enfermedad, mientras que el 20% corresponde a casos familiares y el
10% a casos hereditarios®. La causa mas frecuente de CM hereditario es una mutacion
en los genes BRCA1 o BRCA2%°, aunque se han identificado otros genes que pueden
relacionarse a casos de CM como TP53, PTEN, STK11, CDH11, HEK2, ATM, BRIP1 y

PALB2°. Se estima que en las mujeres con mutaciéon de BRCA1, el riesgo acumulado a
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los 80 afos es del 72% para el desarrollo de CM, mientras que en el caso de las
portadoras de BRCA2 el riesgo es de 69%. Asimismo se aumenta el riesgo de CM en la
mama contralateral con un riesgo acumulado a 20 afios de 40% para BRCA2 y 26% para
BRCAZ2, y se aumenta el riesgo de CM en edades tempranas (antes de los 40 afios para
BRCA1 y de los 50 afios para BRCA21°,

Algunos de los factores de riesgo modificables mas importantes para el desarrollo de CM
incluyen actividad fisica disminuida, uso de anticonceptivos hormonales o terapia de
reemplazo hormonal, antecedentes de radiacién en la zona de la mama, nuliparidad,

alcoholismo, tabaquismo y obesidad™!.

Como se ha sefialado previamente, la mayoria de los casos de CM se deben a
transformacion maligna del epitelio de la mama (carcinomas) el cual se constituye como
una compleja red de conductos, que presentan la caracteristica distintiva de mostrar
cambios radicales en el tamafio, forma y funcion de acuerdo con estados fisiol6gicos
como la pubertad, embarazo o lactancia, por lo que se considera que el epitelio de la
mama es especialmente responsivo a senalizaciones locales y sistémicas que permiten
la adaptacion a este tipo de cambios'?. La transformacién maligna en casos de CM es
esencialmente un proceso de alteraciones genéticas y epigenéticas que permiten a las
células escapar de mecanismos de control, proliferacion, supervivencia y migracion?s.
Dentro de las vias de senalizacion mas importantes en CM se encuentran los receptores
de estrégeno y progesterona que pueden promover el crecimiento tumoral mediante la
activacion de ciclinas especificas’, y los receptores de factor de crecimiento epidérmico
(EGFR o HER en la literatura anglosajona), en especial el HER2 que es un receptor de
quinasa de tirosina que, en casos de sobreexpresidn provoca proliferacion celular y
progresion tumoral's. El conocimiento y la determinacion de factores como los receptores
hormonales de estrégeno y progesterona, asi como HER2 no solo son importante para
el entendimiento de la fisiopatologia del CM sino que determinan el tipo de tratamiento

especifico de cada subtipo de tumor?e.



Clinicamente, la manifestacion mas comun del CM es la sensacion de un ndédulo o tumor
en la mama'’, lo cual ha logrado que incluso se considere un tema de educacion en salud
publica y sea objeto de campafias de concientizacién sobre el CM'8, Ademas de la
deteccion de un tumor mamario, ya sea por autoexploracién o exploracion clinica con un
profesional de la salud, otras manifestaciones menos comunes en el cancer de mama
incluyen lesiones o anormalidades a nivel del pezoén, dolor en el seno, anormalidades en
la piel del seno, ndédulos o tumores axilares, Ulceras mamarias, dolor dorsal o lumbar,
cuadros infecciosos repetitivos en la mama, astenia, adinamia, edema de miembros

superiores y pérdida ponderal’®.

Ya sea por la aplicacién de politicas de tamizaje en cancer de mama o por la busqueda
intencionada en pacientes con signos y sintomas tipicos de la enfermedad, el siguiente
paso en el protocolo de diagnéstico de las pacientes con sospecha de CM consiste en la
realizacion de estudios de imagen mamaria, que incluyen mastografia y ultrasonido
mamario como aproximaciones mas frecuentes, seguidas de resonancia magnética, pero
que también comprenden espectroscopia por resonancia magnética, elastografia

mamaria y tomografia por emisién de positrones?.

Una vez se ha realizado el abordaje de la lesion mamaria por imagen, el paso siguiente
consiste en la obtencién de tejido mediante biopsia por aguja de corte, ya sea por
estereotaxia en lesiones clinicamente poco definidas o incluso sin necesidad de guia por
imagen en lesiones voluminosas, previa comprobacién por medio de imagen. En
entornos clinicos donde no se cuenta con los recursos mencionados, se puede recurrir

a la biopsia quirdrgica abierta de lesiones mamarias?'.

La estadificacion del CM mas empleada a nivel mundial es la provista por el Comité
Conjunto Estadounidense sobre el Cancer (AJCC por sus siglas en inglés), denominada
TNM por las siglas de Tumor, Node y Metastasis en inglés, la cual se basa en una
puntuacion de cada uno de estos parametros mediante la evaluacién del tumor primario

en la mama (T), la afeccién de ganglios linfaticos regionales (N) y posibles lesiones

9



metastasicas a distancia (M) lo cual sirve para definir 5 estadios clinicos en CM?2, En la
siguiente tabla se muestran los estadios clinicos de CM de acuerdo con AJCC y su

definicion de acuerdo con el sistema TNM.

Tabla 1. Estadificacion de CM de acuerdo con AJCC.

T N M Estadio clinico
Tis NO MO 0
T1 NO MO IA
TO N1mi MO IB
T1 N1mi MO IB
TO N1 MO A
T1 N1 MO A
T2 NO MO A
T2 N1 MO 1B
T3 NO MO 1B
TO N2 MO A
T1 N2 MO A
T2 N2 MO A
T3 N1 MO A
T3 N2 MO A
T4 NO MO 1B
T4 N1 MO 1B
T4 N2 MO 1B
Cualquier T N3 MO Hc
Cualquier T Cualquier N M1 \Y

Fuente: American Joint Commitee on Cancer. AJCC Cancer Staging Manual. Springer.
Eight Edition. 2018. United States.
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Una vez obtenido el subtipo de CM en el paciente (mediante determinaciéon de receptores
de estrdégeno y progesterona, HER2 y el indice de proliferacion celular Ki67 en la biopsia
tisular obtenida) y la estadificacion de acuerdo con la clinica del tumor y ganglios
linfaticos, asi como posible afeccién a distancia, se determina el tipo de tratamiento a
seguir el cual de forma general puede definirse como cirugia de entrada en casos que
se detectan en etapas tempranas con o sin manejo adyuvante dependiendo de la
determinacién de afeccion ganglionar o manejo paliativo de acuerdo con presencia de
metéastasis a distancia, asimismo en casos con perfil biolégico desfavorable o etapas
clinicas con afeccion regional, se puede optar por manejo adyuvante con quimioterapia'®,
la cirugia mas extendida debido a que no requiere de servicios especializados de
patologia o radioterapia para llevarse a cabo por si misma es la mastectomia radical
modificada (MRM), en la cual se reseca la totalidad de la mama junto con la fascia del
pectoral mayor y extension a la axila para realizar diseccion radical de axila (DRA)>16.
En muchos centros hospitalarios, como es el caso del Hospital General de Pachuca, la
MRM representa el estandar de tratamiento por los adecuados resultados oncolégicos
que alcanza, asi como la dificultad de acceso a servicios como estudios transoperatorios
de imagen y patologia y postquirargicos de radioterapia (se considera una obligacion
realizarla independientemente del estadio del cancer o factores agregados en caso de

llevar a cabo cirugia conservadora de mama)'s.

Ademas del manejo quirargico propio del tumor primario en la mama, se debe tener en
cuenta el manejo de la posible enfermedad en ganglios linfaticos axilares, que se lleva a
cabo con DRA que consiste en remover todo el tejido que yace entre la vena axilar, el
paquete toracodorsal y el nervio toracico largo, 0 mas recientemente, con técnicas de
doble marcaje como gamma-sonda para fines de estadificacibn con menor grado de
invasividad?®. La obtencion de tejido axilar y la determinacion de la enfermedad
ganglionar mediante examen histopatoldégico es fundamental porque establece la
necesidad de manejo sistémico con quimioterapia y/o regional con radioterapia’®23. Si
bien en casos donde clinicamente existe tumor en axila la diseccién de la axila es

obligada, existe cierta controversia sobre en qué casos se debe recurrir a la DRA (0 en
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su caso biopsia por doble marcaje)?3?* debido a que existe riesgo de complicaciones a
largo plazo como linfedema (14%), limitacién de movilidad del hombro o brazo (28%) y
dolor neuropatico (31%), sobre todo tomando en cuenta que la técnica de doble marcaje
requiere de radiois6topos que con mucha frecuencia no se encuentran disponibles en las
unidades hospitalarias. En el Hospital General de Pachuca, servicio de Oncologia, se
opta por realizar DRA en lugar de biopsia por doble marcaje debido a la falta de insumos
para este ultimo.

Histéricamente,se ha considerado que el estatus de la afeccion axilar en CM es el factor
que mas impacta el pronéstico de los pacientes afectados?®, si bien en afos recientes se
ha considerado que el subtipo biolégico puede ser igual de importante para la estimacién
del pronéstico de los pacientes, especialmente en estadios clinicos tempranos?é. Incluso
con los avances en medicina molecular y la determinacién de factores predictivos
adicionales, se considera aun de vital importancia determinar la afeccion ganglionar de
los pacientes con CM debido al impacto que representa en la evoluciéon de los pacientes
(se ha demostrado una supervivencia libre de enfermedad de 87 vs 94% a 5 afios y de
79 vs 92% a 10 anos cuando se le compara con pacientes que carecen de la misma)?6,
asi mismo, es importante destacar que la determinacién del comportamiento bioldgico y
molecular del CM no esta disponible en todos los centros de atencién a CM a diferencia
de la determinacién de afeccion ganglionar, la cual se realiza de forma clinico-

patolégica?®.

En el CM, se considera una etapa temprana cuando la enfermedad esta confinada a la
mama y una enfermedad regional cuando se comprueba que existe enfermedad
ganglionar axilar o supraclavicular. La importancia de la determinacién de esta
caracteristica resalta al compararse la supervivencia a 5 afios de ambos tipos de este
padecimiento, con un 99.6% a 5 afnos en paises desarrollados cuando la enfermedad

estéa localizada, contra un 86.7% cuando existe enfermedad regional?’.
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Il. ANTECEDENTES

El CM representa el segundo tipo de cancer mas frecuente a nivel mundial considerando
ambos sexos, con cerca de 2,300,000 casos al ano, mientras que si solo se considera el

sexo femenino, representa el tipo de cancer mas frecuente para este grupo??.

La regiébn del mundo con una mayor incidencia es Norteamérica, con una tasa
estandarizada por edad (TEE) de 95.1 por cada 100,000 habitantes, seguida por Europa
con una TEE de 75.6, mientras que Latinoamérica y el Caribe se consideran una region
de riesgo intermedio con una TEE de 52, comparada con la TEE de 34.2 de Asia y de
40.5 para Africa®.

Tan solo en Estados Unidos, se estiman aproximadamente 270,000 casos anuales de
CM, mientras que en México se estiman aproximadamente 31,000 casos al ano?8. En el
mundo se estima que mas de 660,000 personas fallecen al afio por CM, tan solo en
Norteamérica se contabilizan casi 50,000 muertes con una TEE de 12.3, mientras que
en Latinoamérica, a pesar de tener una incidencia menor, se estiman mas de 59,000

muertes al ano con una TEE de 13.228,

En México, en 2023 se contabilizaron 8,034 muertes por CM en la poblacion mayor a 20
anos, con un 99.5% de las mismas en mujeres; asimismo, esta cifra representa el 9%
del total de las muertes por cancer en el pais?. La tasa de mortalidad nacional fue de
17.9 por cada 100,000 mujeres. A nivel estatal, los estados de la Republica con mayor
afeccion fueron Sonora con 27.5 y Chihuahua con 25.2, mientras que las tasas mas bajas
se reportaron en Chiapas con 11.5, Guerrero con 11.0 y Campeche con 9.9%°. El estado
de Hidalgo se encontré por debajo de la media nacional con 13.429,

En México, las mujeres de 85 afos en adelante fueron el grupo de edad méas impactado

por esta enfermedad en términos de fallecimientos, presentando una tasa de mortalidad
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del 85%2°. De manera especifica, el Hospital General Pachuca, document6 de 2021 a
2024 95 casos de pacientes con diagnostico de cancer de mama y postoperadas de

mastectomia radical modificada.

En el estudio de Chakraborty y asociados de 2016 se buscd determinar los factores
asociados a metastasis a ganglios linfaticos en CM mediante el analisis retrospectivo de
426 pacientes con CM, encontrandose que el 44% de los pacientes tuvieron enfermedad
regional por afeccidbn de ganglios linfaticos, donde se encontré que el grado de
diferenciacion tumoral (RM 5.140, intervalo de confianza al 95% [IC 95%] 2.544-10.385,
p < 0.001), tamano del tumor (RM 14.675 IC95% 6.487-33.195), invasion linfovascular
(RM 3.580 IC 95% 1.991-6.435), estatus de HER2 (RM 5.296 IC 95% 2.268-12.368) y
receptor de estrédgeno (RM 1.135 IC 95% 0.304-4.237) se asociaron con positividad de

invasion a ganglios linfaticos®°.

En el trabajo de Luo y asociados de 2023, se llevo a cabo un analisis retrospectivo con
datos del sistema nacional de vigilancia y epidemiologia de los Institutos Nacionales de
Salud de Estados Unidos en el que se incluyeron 232,730 pacientes con una tasa de
positividad de ganglios linfaticos en el 25.57% de los casos, donde se encontrd que los
principales factores de riesgo para el desarrollo de afeccién ganglionar fueron tumor >
5cm de diametro (RM 34.704 1C 95% 30.106-40.004, p <0.001), tumor > 2 y < 5cm de
diametro, (RM 15.122 IC 95% 13.201-17.322, p <0.001), = 1.5 y > 2cm de diametro (RM
6.057, IC 95% 5.288-6.938, p <0.001), grado histologico 3 (RM 1.648 IC 95% 1.594-1.704,
p <0.001), grado histolégico 2 (RM 1.466 IC 95% 1.425-1.509, p <0.001) y posicién del
tumor central o por detras del pezén (RM 1.387 IC 95% 1.324-1.452, p <0.001)3".

En pacientes suecos, mediante el estudio de Isheden y colaboradores, publicado en
2021, que se llevo a cabo con registros regionales de cancer en Estocolmo con 10,950
pacientes, se encontré como factor de riesgo el grado tumoral (grado 2 con RM de 1.59,
IC 95% 1.20-2.06; grado 3 (RM 2.32, IC 95% 1.73-2.99), mientras que no se encontrd
asociacién con el subtipo histolégico mediante determinacién de receptores hormonales
y HER232,
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En el trabajo de Elleson y asociados de 2023 se busco determinar los factores de riesgo
para ganglios linfaticos positivos en pacientes con CM, mediante una revisidon
retrospectiva en una sola institucion durante 11 anos, en la que se incluyeron 728 casos
de CM, los cuales presentaron una edad media de 59 afios, con un seguimiento de en
promedio 50 meses, encontrandose como factores predictivos estadisticamente
significativos la invasion linfovascular, grado histolégico y estatus de HER2; asimismo,
se encontr6 una asociacion con la edad de los pacientes 60 afios, casos recurrentes y

una mayor cercania al pezén del tumor primarioss.

En el trabajo de Catteau y asociados de 2020, se busc6d determinar los factores
asociados a metastasis a ganglios linfaticos en casos de CM mediante el analisis
retrospectivo de 406 pacientes, en los que se encontrd una tasa de afeccion de ganglios
linfaticos de 27%, mientras que los factores encontrados por los autores como predictivos
de enfermedad ganglionar fueron edad menor a 50 afnos, tamano del tumor >2 cm, alto

grado histolégico e invasion linfovascular34.

La obesidad se ha relacionado de forma poco clara con el riesgo de afeccion de ganglios
linfaticos en CM. Recientemente, Pang y asociados en 2024, buscaron determinar el
impacto de la obesidad en los resultados de biopsia de ganglio en CM mediante el
analisis de 7,062 casos con estadificacion quirargica de CM, encontrandose que no
existi6 una asociacion significativa entre la obesidad y el desarrollo de enfermedad
ganglionar en CM, sin embargo si se encontr6 una relacién entre la obesidad y una
disminucién de la supervivencia global (razén de riesgo de 2.240 con u IC 95% 1.27-
3.95, p=0.005) y supervivencia libre de enfermedad. (razén de riesgo 1.750, IC 95% 1.16-
2.62, p=00.007)%%. En el trabajo de Wang y asociados de 2020 se llevé a cabo un
metaanalisis sobre el riesgo de metastasis axilares en CM con 52,904 pacientes de 20
estudios de cohorte, en los que se encontrd un aumento del riesgo para enfermedad
ganglionar en caso de indice de masa corporal aumentado (riesgo relativo 1.10, IC 95%
1.06-1.15) con un aumento lineal del riesgo en el que el aumento de IMC de 1 se asocid

con un riesgo 0.89% mayor de padecer enfermedad ganglionar en CM36.
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Ill. JUSTIFICACION

El cancer de mama constituye la neoplasia maligna mas frecuente en mujeres a nivel
mundial, con una alta incidencia anual y una carga significativa de mortalidad, tanto
global como en México. A pesar de los avances sustanciales en los protocolos de
diagnoéstico y tratamiento, la evaluacién del compromiso locorregional —especificamente
la afectacion de ganglios linfaticos axilares— continta siendo uno de los factores

prondOsticos mas relevantes para estimar la supervivencia de las pacientes.

En este sentido, la identificacidn de metastasis ganglionar regional representa un desafio
clinico considerable, especialmente debido a la heterogeneidad con la que se presenta
esta enfermedad. Mientras algunos casos se manifiestan con lesiones estrictamente
localizadas, otros muestran evidencia clinica de afectacidén axilar desde el inicio, lo que

complica la toma de decisiones terapéuticas oportunas y adecuadas.

Esta situacion resulta especialmente relevante en el contexto del Hospital General de
Pachuca, donde las limitaciones en el acceso a tecnologias de vanguardia —como la
biopsia selectiva de ganglio centinela con doble marcaje o estudios inmunohistoquimicos
para el andlisis del comportamiento biolégico tumoral— dificultan la implementaciéon de
tratamientos menos invasivos. En consecuencia, persiste la necesidad de recurrir a
procedimientos como la diseccion axilar, los cuales, si bien diagnosticos y terapéuticos,
se asocian con efectos adversos a largo plazo, como linfedema, hipoestesia o restriccion
funcional del miembro superior. Por ello, el presente estudio busca aportar evidencia
local sobre los factores de riesgo asociados a metastasis ganglionar regional en

pacientes con cancer de mama atendidas en Hospital General de Pachuca.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer de mama representa una de las principales causas de morbilidad y mortalidad
por enfermedades oncologicas en mujeres a nivel mundial y nacional. En México, se
estima que miles de mujeres son diagnosticadas cada afio, y una proporcion significativa
de ellas presenta enfermedad en etapas avanzadas al momento del diagnéstico, lo que
limita las opciones terapéuticas y reduce las tasas de supervivencia. Una de las
caracteristicas mas relevantes que influyen en el pronéstico de las pacientes es la
presencia de metastasis ganglionar regional, especialmente en los ganglios linfaticos
axilares, cuya deteccion refleja una mayor diseminacion tumoral y un peor desenlace

clinico.

La identificacion oportuna de factores de riesgo asociados al compromiso ganglionar
regional es fundamental para establecer estrategias de prevencion secundaria y terciaria
que permitan reducir complicaciones, evitar tratamientos invasivos innecesarios vy
orientar la toma de decisiones clinicas. Sin embargo, en el Hospital General de Pachuca,
como en muchas instituciones publicas con recursos limitados, existen importantes
barreras para acceder a estudios de imagen avanzados, biopsias selectivas del ganglio
centinela con doble marcaje o pruebas inmunohistoquimicas que ayuden a predecir la

agresividad tumoral.

En este contexto, es urgente desarrollar investigaciones que, a partir de la informaciéon
clinica, patologica y epidemioldgica disponible, permitan identificar los factores mas
relevantes asociados a la metastasis ganglionar regional. Esto no solo facilitaria un
abordaje mas racional y efectivo del cancer de mama en nuestra poblacién, sino que
también contribuiria a fortalecer las acciones preventivas, mejorar la estratificacion del

riesgo y racionalizar el uso de recursos institucionales.
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El desconocimiento de estos factores en el ambito local impide anticipar con precision la
evolucion de la enfermedad, lo que puede derivar en decisiones clinicas suboptimas y
procedimientos quirurgicos que comprometen la calidad de vida de las pacientes. Por lo
tanto, abordar esta problematica desde una perspectiva preventiva y basada en
evidencia local es esencial para avanzar hacia un modelo de atencién mas eficiente,
humanizado y orientado al prondéstico funcional de las mujeres con cancer de mama en

el estado de Hidalgo.

IV.1. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cudles son los factores de riesgo para cancer de mama en pacientes con y sin
metéastasis ganglionar regional, atendidas en el servicio de Oncologia del Hospital

General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 20247.

IV.2. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Determinar los factores de riesgo asociados a cancer de mama en pacientes con y sin
metéastasis ganglionar regional, atendidas en el servicio de Oncologia del Hospital

General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la poblacién con
diagnostico de cancer de mama en el servicio de Oncologia del Hospital General
de Pachuca entre enero de 2021 y diciembre de 2024.

2. ldentificar los factores de riesgo (consumo de alcohol y tabaco, invasidon
intracapsular, tamano tumoral, grado histoldgico, invasién linfovascular, indice de
masa corporal (IMC) y edad) en pacientes con cancer de mama atendidas en el
servicio de Oncologia del Hospital General de Pachuca entre enero de 2021 y
diciembre de 2024.
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3. Estimar el nUumero de pacientes con cancer de mama atendidas en el servicio de
Oncologia del Hospital General de Pachuca entre enero de 2021 y diciembre de
2024, con metéastasis ganglionar regional y sin metastasis ganglionar regional, con
base en el estudio histopatolégico definitivo posterior a la mastectomia radical
modificada.

4. Determinar la asociacidn entre la localizacion tumoral, el estadio clinico y el grado
histoldgico con la presencia de metastasis ganglionar regional en paciente con
cancer de mama, mediante el analisis estadistico de expedientes clinicos de las
pacientes atendidas en el servicio de Oncologia del Hospital General de Pachuca
en el periodo comprendido entre 2021 y diciembre 2024.

5. Evaluar la asociacion entre los factores de riesgo y la presencia o no de metéastasis
ganglionar regional en pacientes con cancer de mama, atendidas en el servicio de
Oncologia del Hospital General de Pachuca entre enero de 2021 y diciembre de
2024.

IV.3. HIPOTESIS

Hipétesis nula: No existe asociacion entre los factores de riesgo (consumo de alcohol,
invasion intracapsular, tamafo tumoral, grado histologico, invasién linfovascular, indice
de masa corporal y edad) y la presencia de metastasis ganglionar regional en pacientes
con cancer de mama atendidas en el servicio de Oncologia del Hospital General de

Pachuca entre enero de 2021 y diciembre de 2024.

Hipétesis alterna: Existe asociacidbn entre una o mas de las variables clinicas
seleccionadas (consumo de alcohol, invasion intracapsular, tamafo tumoral, grado
histolégico, invasion linfovascular, indice de masa corporal y edad) y la presencia de
metastasis ganglionar regional en pacientes con cancer de mama atendidas en el
servicio de Oncologia del Hospital General de Pachuca entre enero de 2021 y diciembre
de 2024.
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V. MATERIAL Y METODOS

V.1. DISENO DE INVESTIGACION

Se llevé a cabo un estudio de tipo analitico, retrolectivo de casos y controles.

V.2. ANALISIS ESTADISTICO DE LA INFORMACION

Analisis univariado: Se obtuvieron datos clinicos y sociodemograficos de todas las
pacientes con diagnostico de cancer de mama atendidas en el servicio de Oncologia del
Hospital General de Pachuca durante el periodo comprendido entre enero de 2021 y
diciembre de 2024. Las variables cuantitativas se analizaron mediante medidas de
tendencia central y dispersion (media, mediana, desviacion estandar y rangos), de
acuerdo con la distribucion observada en cada caso. Las variables cualitativas se
resumieron en frecuencias absolutas y relativas. Los resultados se organizaron y

presentaron en tablas y graficas descriptivas que facilitaron su interpretacion.

Analisis bivariado: Se evalué la asociacion entre la presencia de metastasis ganglionar
regional (grupo de casos) y la ausencia de compromiso ganglionar (grupo de controles)
con los siguientes factores clinicos: localizacién del tumor dentro de la mama, tamafio
tumoral mayor a 20 mm, grado histolégico (grados 2 y 3 frente a grado 1), presencia de
invasion linfovascular, obesidad (IMC >30) y edad. Para ello, se realiz6 la comparacién
entre ambos grupos con base en el estado ganglionar confirmado por el reporte
histopatolégico posterior a la mastectomia radical modificada. Se calcularon razones de
momios (odds ratio, OR) con sus respectivos intervalos de confianza al 95 % (IC95 %)
para cada variable. En caso de haberse identificado asociaciones estadisticamente
significativas en el andlisis bivariado, se construyé un modelo de regresidén logistica
binaria para identificar los factores clinicos y sociodemograficos independientes
asociados a la presencia de metastasis ganglionar regional, ajustando por posibles

variables de confusion. Se establecio un nivel de significancia estadistica de p <0.05 en
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todos los analisis y, cuando fue pertinente, se reportaron los intervalos de confianza al

95%.

V.3. UBICACION ESPACIO-TEMPORAL

V.3.1.

Lugar

Hospital General de Pachuca en el servicio de Oncologia.

V.3.2. Tiempo
Enero de 2021 y diciembre de 2024.

V.3.3.

Persona

Expedientes de pacientes con diagnostico de cancer de mama y postoperadas de

mastectomia radical modificada.

V.4. SELECCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO

V.4.1.

V.4.2.

Criterios de inclusion

. Expedientes de pacientes mayores de 18 anos.

Expedientes de pacientes del sexo femenino.
Expedientes de pacientes con diagnoéstico de cancer de mama y postoperada de

mastectomia radical modificada.

Criterios de exclusion

. Expedientes de pacientes con antecedentes de neoplasias mamarias previas

tratadas en otro centro o con tratamiento oncolégico iniciado antes de su ingreso
al Hospital General de Pachuca.

Expediente de pacientes con metastasis a distancia diagnosticadas al momento
del ingreso (estadio V).
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3. Expedientes de pacientes sometidas exclusivamente a tratamiento conservador

(cuadrantectomia sin diseccién axilar).

V.4.3. Criterios de eliminacion

1. Expedientes de pacientes que se encuentren incompletos, por ejemplo, con
reportes de patologia deficientes o en quienes no se pueda determinar la

informacion correspondiente al resto de las variables del estudio.

V.5. DETERMINACION DEL TAMANO DE MUESTRA Y MUESTREO

V.5.1. Tamano de la muestra

Debido a que se tratdé de un estudio retrolectivo, se utilizé un censo mediante la revision
de todos los expedientes clinicos de pacientes que cumplieron con los criterios de

inclusion.

V.5.2. Muestreo
La poblacién se clasificé en dos grupos de estudio con base en el resultado del anélisis

histopatolégico definitivo posterior a la mastectomia radical modificada. El grupo de
casos estuvo conformado por pacientes con metastasis ganglionar regional, mientras
que el grupo control incluyd a pacientes sin compromiso ganglionar axilar. Se utilizd un
muestreo no probabilistico por conveniencia, seleccionando a las pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion durante el periodo establecido. Los grupos no
estuvieron pareados; sin embargo, se controlaron posibles variables de confusion
mediante el andlisis estadistico multivariado. Se incluyeron 111 expedientes de pacientes
con cancer de mama, de los cuales 60 (54.05%) presentaron metastasis ganglionar

regional y 51 (45.95%) no mostraron compromiso ganglionar.
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VI. ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se llevara a cabo en estricto cumplimiento de los principios éticos
fundamentales que rigen la investigacion en seres humanos: respeto a la dignidad,
justicia, beneficencia y no maleficencia. Estos valores orientaran cada una de las etapas
del protocolo, asegurando en todo momento la proteccion de la identidad de las pacientes

y la confidencialidad de la informacion recabada.

De conformidad con lo establecido en el articulo 17, fraccion |, del Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud, este estudio se clasifica
como sin riesgo, ya que se trata de una investigacion retrospectiva basada unicamente
en la revisibn documental de expedientes clinicos, sin intervencién directa sobre las

pacientes ni alteracion alguna en su atencion médica.

El desarrollo del protocolo se ajustara a lo estipulado en el articulo 100 del mismo
reglamento, asi como a los lineamientos de la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSAS3-
2012, que establece los criterios para la ejecucién de investigaciones en salud con
participacion humana. El manejo de la informacién contenida en los expedientes clinicos
se realizard con estricta confidencialidad, en apego a lo dispuesto en la Ley Federal de
Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares y en la NOM-004-SSAS3-
2012, relativa al expediente clinico. La informacion sera utilizada exclusivamente con
fines cientificos y académicos, garantizando en todo momento el anonimato de las

pacientes.
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VIl. RECURSOS HUMANOS, FiSICOS Y FINANCIEROS

RECURSOS HUMANOS
Investigador principal:

M. C. Angel Fernando Fuentes Salazar

Asesor metodolégico universitario:
Dra. Jeannett Alejandra lzquierdo Vega

Area Académica de Medicina, Universidad Auténoma del Estado de Hidalgo.

Asesor clinico:
M. C. Esp. Jessica Pérez Guerrero
Médico especialista en Ginecologia y Obstetricia, adscrito al Hospital General de

Pachuca.

RECURSOS FiSICOS Y MATERIALES

Se consideraron los siguientes recursos fisicos como los minimos necesarios para la
ejecucion del protocolo de investigacion: laptop con sistema operativo Windows (9,000
pesos), impresora de tinta negra (2,000 pesos), hojas blancas (paquete de 500 piezas;

150 pesos), boligrafos (caja con 5 piezas; 80 pesos).

RECURSOS FINANCIEROS
El costo total fue de $11,230, el cual fue cubierto en su totalidad por parte del equipo de

investigacion.
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VIil. RESULTADOS

Se consideraron un total de 111 expedientes clinicos que cumplieron con los criterios de
inclusion establecidos para el estudio. Del total de 111 casos, el 54.05% (n=60)
correspondi6 a pacientes con metastasis ganglionar, mientras que el 45.95% (n=51) no
mostr6 compromiso ganglionar. En la escolaridad en el grupo con metéstasis ganglionar
predominé la primaria (22.52%), seguida de secundaria (12.61%) y ausencia de estudios
(11.71%), mientras que los niveles de bachillerato y licenciatura fueron poco frecuentes
(5.41% en conjunto). En el grupo sin metastasis también destacé la primaria (22.52%),
seguida de ausencia de estudios (8.11%) y secundaria (7.21%), con porcentajes bajos

para bachillerato y licenciatura (8.1% en conjunto) (Tabla 1).

Tabla 2. Escolaridad de las pacientes con y sin metéstasis ganglionar en el Hospital

General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con metéstasis Sin metéastasis
(Casos) (Controles) Total

n % n % n %
Escolaridad Ninguno 13 11.71% 9 8.11% 22 19.82%
Primaria 25 22.52% 25 22.52% 50 45.05%
Secundaria 14 12.61% 8 7.21% 22 19.82%
Bachillerato 6 5.41% 5 4.5% 11 9.91%
Licenciatura 2 1.8% 4 3.6% 6 5.41%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

En cuanto a la ocupacion de las pacientes, en el grupo con metastasis ganglionar
predominé la ocupacién en labores del hogar (27.03%), seguida de las pacientes
desempleadas (16.22%) y obreras (9.01%); las profesionistas representaron la menor

proporcién (1.8%). En el grupo sin metastasis también destacaron las labores del hogar
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(29.73%), seguidas por el desempleo (9.91%) y, en menor medida las obreras (3.6%) y

profesionistas (2.7%), (Tabla 2).

Tabla 3. Ocupacion de las pacientes con y sin metastasis ganglionar en el Hospital

General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con metéastasis

Sin metastasis

(Casos) (Controles) Total
n % n % n %
Ocupacion Desempleado 18 16.22% 11 9.91% 29 26.13%
Labores del hogar 30 27.03% 33 29.73% 63 56.76%
Obrero 10 9.01% 4 3.6% 14 12.61%
Profesionista 2 1.8% 3 2.7% 5 4.5%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

En relacion con el peso, las pacientes con metastasis ganglionar presentaron una media

de 62.33 kg (DE +6.69), con un rango de 49 a 78 kg. En el grupo sin metastasis, el peso

medio fue ligeramente mayor, de 63.08 kg (DE +6.7), con valores entre 45y 80 kg (Tabla

3).

Tabla 4. Peso de las pacientes con y sin metastasis ganglionar en el Hospital General

Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

Estado

ganglionar Valor Desviacion

regional Frecuencia Y% medio tipica Minimo Maximo
Peso Con 60 54.05% 62.33 6.69 49 78

metéstasis

(Casos)

Sin 51 45.95% 63.08 6.7 45 80

metéstasis

(Controles)
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Fuente: Expedientes clinicos

En cuanto a la talla, las pacientes con metastasis ganglionar tuvieron una media de 1.55
m (DE %0.05), con un rango de 1.42 a 1.65 m. En el grupo sin metastasis, la media

también fue de 1.55 m (DE +0.04), con valores entre 1.49 y 1.65 m (Tabla 4).

Tabla 5. Talla de las pacientes con y sin metastasis ganglionar en el Hospital General

Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

Estado
ganglionar Valor Desviacion
regional Frecuencia Y% medio tipica Minimo Maximo

Talla Con 60 54.05% 1.55 0.05 1.42 1.65
metastasis
(Casos)

Sin 51 45.95% 1.55 0.04 1.49 1.65
metastasis
(Controles)

Fuente: Expedientes clinicos

Respecto al tipo histolégico de carcinoma de mama, en el grupo con metastasis
ganglionar regional predominé el carcinoma ductal (34 casos; 30.6%), mientras que en
el grupo sin metastasis fue mas frecuente el carcinoma lobulillar (28 casos; 25.2%). En
conjunto, se registraron 57 casos de carcinoma ductal (51.4 %) y 54 de carcinoma
lobulillar (48.6 %). El analisis estadistico mediante la prueba de X2 datos
estadisticamente significativos entre el tipo de carcinoma y el estado ganglionar regional
(x2=1.48; gl =1; p=0.224), (Tabla 5).
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Tabla 6. Distribucion del tipo de carcinoma de mama en pacientes con y sin metastasis

ganglionar regional del Hospital General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con
metastasis Sin metastasis
(Casos) (Controles) Total
n % n % n %

Tipo de carcinoma Carcinoma 34 30.63% 23 20.72% 57 51.35%
de mama ductal

Carcinoma 26 23.42% 28 25.23% 54 48.65%

lobulillar

Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

El tamano promedio del tumor primario fue de 2.55 cm en pacientes sin metastasis

ganglionar regional y de 2.47 cm en aquellas con metastasis, con desviaciones estandar

de 1.29 y 1.31, respectivamente. El analisis estadistico mediante prueba t de Student no

mostré diferencias significativas en el tamano tumoral entre ambos grupos (t = 0.33; gl =
109; p = 0.74) (Figura 1).

Figura 1. Tamafo del tumor primario en pacientes con y sin metastasis ganglionar

regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de

2024.
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Fuente: Expedientes clinicos

En relacién con el estadio clinico segun la clasificacion AJCC, el estadio 1IB fue el mas
frecuente en ambos grupos, con 20 casos en pacientes con metastasis ganglionar
regional y 20 en aquellas sin metastasis (36.0% del total). Le siguieron en frecuencia los
estadios IB (28.8%) e IIA (23.4%), mientras que el estadio IlIA fue el menos comun, con
13 casos (11.7%). El analisis estadistico mediante la prueba exacta de Fisher no mostrd
datos estadisticamente significativos entre el estadio clinico (Prueba exacta de Fisher =
0.47; gl = 3; p = 0.926), (Tabla 6).

Tabla 7. Distribucion del estadio clinico segun AJCC en pacientes con y sin metastasis
ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a
diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Sin metastasis

Con metastasis (Controles)
(Casos) Total
n % n % n %
Estadio clinico por AJCC IB 18 16.22% 14 12.61% 32 28.83%
A 15 13.51% 11 9.91% 26 23.42%
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Estado ganglionar regional

Sin metastasis

Con metastasis (Controles)
(Casos) Total
n % n % %
IIB 20 18.02% 20 18.02% 40 36.04%
A 7 6.31% 6 5.41% 13 11.71%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

En cuanto a la localizaciéon tumoral, el cuadrante superior externo fue el sitio mas

frecuente en ambos grupos, con 22 casos en pacientes con y sin metastasis (39.6% del

total). En las pacientes con metastasis también destaco el cuadrante superior interno (16

casos; 14.4%), mientras que en las pacientes sin metastasis predominé la localizaciéon

central (18 casos; 16.2%). El cuadrante inferior externo fue menos comin en ambos

grupos. El andlisis estadistico mediante la prueba de X? mostré datos estadisticamente

significativos entre el estado ganglionar regional y la localizacién tumoral (x2 = 9.09; gl =
3; p =0.028) (Tabla 7).

Tabla 8. Distribucion de la localizacién del tumor en la mama en pacientes con y sin

metastasis ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de
2021 a diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con Sin metastasis
metastasis (Controles)
(Casos) Total
n % n % n %
Localizacién del Central 13 11.71% 18 16.22% 31 27.93%

tumor en la mama
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Estado ganglionar regional

Con Sin metastasis
metastasis (Controles)
(Casos) Total
n % n % n %
Cuadrante 22 19.82% 22 19.82% 44 39.64%
superior
externo
Cuadrante 16 14.41% 3 2.7% 19 17.12%
superior interno
Cuadrante 9 8.11% 8 7.21% 17 15.32%
inferior externo
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

Respecto al grado histolégico, en ambos grupos predominé el grado 2, con 30 casos en
pacientes con metastasis ganglionar regional y 19 en aquellas sin metastasis (44.1 % del
total). El grado 3 se present6 en 16 y 18 casos, respectivamente (30.6 %), mientras que
el grado 1 se observé en 14 casos de cada grupo (25.2 %). El analisis estadistico
mediante la prueba exacta de Fisher no mostrd datos estadisticamente significativos
entre el grado histologico y el estado ganglionar regional (Prueba exacta de Fisher =
1.87; gl =2; p =0.393), (Tabla 8).

Tabla 9. Distribucidon del grado histol6gico en pacientes con y sin metéstasis ganglionar
regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de
2024.

Estado ganglionar regional

Con metastasis Sin metastasis
(Casos) (Controles) Total

n % n % n %

Grado histologico Grado 1 14 12.61% 14 12.61% 28 25.23%
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Estado ganglionar regional

Con metastasis

Sin metastasis

(Casos) (Controles) Total
n Y% n % n %
Grado 2 30 27.03% 19 17.12% 49 44.14%
Grado 3 16 14.41% 18 16.22% 34 30.63%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

En relacién con la invasion linfovascular, esta se identific6 en 31 pacientes con
metastasis ganglionar regional y en 18 sin metastasis (44.1 % del total). La ausencia de
invasion se observo en 29 y 33 casos, respectivamente (55.9 %). El andlisis estadistico
mediante la prueba de X2 no mostré datos estadisticamente significativos entre la
invasion linfovascular y el estado ganglionar regional (x2 =3.0; gl = 1; p = 0.083), (Tabla
9).

Tabla 10. Distribucion de la invasion linfovascular en pacientes con y sin metastasis
ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a
diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con metéastasis Sin metastasis

(Casos) (Controles) Total
n % n % n %
Invasion Presente 31 27.93% 18 16.22% 49 44.14%
linfovascular
Ausente 29 26.13% 33 29.73% 62 55.86%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos
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En cuanto a la invasién intracapsular, esta se observo en 31 pacientes con metastasis
ganglionar regional y en 19 sin metéstasis (45.0% del total). La ausencia de invasion se
presenté en 29 y 32 casos, respectivamente (55.0%). El analisis estadistico mediante la
prueba de X2 no mostr6 valores estadisticamente significativos entre la invasion

intracapsular y el estado ganglionar regional (x2 =2.31; gl =1; p =0.128) (Tabla 10).

Tabla 11. Distribucién de la invasidn intracapsular en pacientes con y sin metastasis
ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a
diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con metastasis Sin metastasis
(Casos) (Controles) Total
n % n % n %

Invasion instracapsular Presente 31 27.93% 19 17.12% 50 45.05%
Ausente 29 26.13% 32 28.83% 61 54.95%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

La edad promedio de las pacientes sin metastasis ganglionar regional fue de 58.57 afios
(DE = 11.33), mientras que en las pacientes con metastasis fue de 60.03 anos (DE =
9.81). El analisis mediante prueba t de Student para muestras independientes no mostrd
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos (t = -0.73; gl = 109; p =
0.467), (Figura 2).
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Figura 2. Distribucidén de la edad en pacientes con y sin metastasis ganglionar regional

atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.
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Fuente: Expedientes clinicos

El indice de masa corporal (IMC) promedio de las pacientes sin metastasis ganglionar
regional fue de 26.25 kg/m? (DE = 2.77), mientras que en aquellas con metéstasis fue de
25.95 kg/m? (DE = 3.39). El analisis mediante prueba tde Student para muestras

independientes no mostr6 diferencias significativas entre ambos grupos (t = 0.52; gl =

109; p = 0.607), (Figura 3).

Figura 3. Distribucidn del indice de masa corporal en pacientes con y sin metastasis

ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a

diciembre de 2024.
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Fuente: Expedientes clinicos

Respecto al consumo de alcohol, este se report6 en 31 pacientes con metastasis
ganglionar regional y en 22 sin metéstasis (47.8% del total), mientras que la ausencia de
consumo se observd en 29 casos de cada grupo (52.3%). El analisis mediante la prueba
de X2 no mostro6 valores estadisticamente significativos entre el consumo de alcohol y el

estado ganglionar regional (x2 = 0.8; gl =1; p =0.37), (Tabla 11).

Tabla 12. Distribucion del consumo de alcohol en pacientes con y sin metastasis
ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a
diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con metastasis Sin metastasis
(Casos) (Controles) Total
n % n % n %
Consumo de Si 31 27.93% 22 19.82% 53 47.75%
alcohol
No 29 26.13% 29 26.13% 58 52.25%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%
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Fuente: Expedientes clinicos

En cuanto al consumo de tabaco, 23 pacientes con metastasis ganglionar regional y 17
sin metastasis reportaron consumo (36.0% del total), mientras que la mayoria refirié no
fumar (37 y 34 casos, respectivamente; 64.0%). El analisis estadistico mediante la
prueba de X2 no mostrd valores estadisticamente significativos entre el consumo de

tabaco y el estado ganglionar regional (x2 = 0.3; gl = 1; p = 0.585) (Tabla 12).

Tabla 13. Distribucion del consumo de tabaco en pacientes con y sin metastasis
ganglionar regional atendidas en el Hospital General Pachuca de enero de 2021 a
diciembre de 2024.

Estado ganglionar regional

Con metastasis Sin metastasis
(Casos) (Controles) Total
n % n % n %
Consumo de Si 23 20.72% 17 15.32% 40 36.04%
tabaco
No 37 33.33% 34 30.63% 71 63.96%
Total 60 54.05% 51 45.95% 111 100%

Fuente: Expedientes clinicos

Finalmente, en el andlisis de regresion logistica binaria, ajustado por las variables
clinicas de interés, tampoco se identificaron asociaciones estadisticamente significativas
con la presencia de metastasis ganglionar regional. El tamafio tumoral mayor a 20 mm
mostré una razén de momios (OR) ajustada de 1.24 (IC95%: 0.56-2.73; p = 0.593),
mientras que el grado histologico 2—-3 frente a grado 1 presentdé un OR de 0.76 (IC95%:
0.31-1.86; p = 0.548). La invasion linfovascular tuvo una tendencia hacia asociacion

protectora, aunque no significativa (OR =0.51; IC95%: 0.23-1.15; p = 0.104). De manera
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similar, la obesidad (IMC > 30) no se asocié de forma significativa con metastasis
ganglionar (OR = 0.50; 1C95%: 0.13—-1.92; p = 0.313), (Tabla 13).

Tabla 14. Regresidon logistica binaria de factores clinicos asociados a metastasis
ganglionar regional en pacientes con cancer de mama atendidas en el Hospital General
Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024.

. . 1C95%
Variable Coeficiente EI:I'OI’ p . OR (Inferior—
(B) estandar ajustada S .
uperior)
Tamano
tumoral >20 0.22 0.40 0.593 1.24 0.56 —2.73
mm
Grado
histolégico -0.27 0.46 0.548 0.76 0.31-1.86
(2-3vs 1)
Invasion
linfovascular -0.67 0.41 0.104 0.51 0.23-1.15
(presente)
Obesidad
(IMC >30) -0.69 0.68 0.313 0.50 0.13-1.92

Fuente: Expedientes clinicos
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IX. DISCUSION

En el presente estudio se exploraron factores clinicos asociados a metastasis ganglionar
regional. De manera general, no se identificaron predictores independientes en el modelo
multivariado; sin embargo, en el andlisis bivariado, la localizacién tumoral dentro de la
mama mostré una asociacion significativa con el estado ganglionar (p = 0.028), lo que
sugiere un posible papel de la anatomia del drenaje linfatico en el compromiso nodal.
Estos hallazgos deben interpretarse a la luz de la carga global y regional del cancer de

mama (CM) y de la evidencia internacional disponible®.

A diferencia de grandes series en las que el riesgo de positividad ganglionar aumenta de
forma pronunciada conforme crece el diametro tumoral (por ejemplo, OR ~14.7 para >2
cm y hasta ~34.7 para >5 cm)3°31, en nuestra cohorte el umbral de >20 mm no se asoci6
con metastasis axilar, y las medias de tamafio fueron muy similares entre ambos grupos.
Este hallazgo puede explicarse por una distribucién estrecha del tamano tumoral en la
muestra, con muchos casos cercanos al punto de corte de 2 cm; por el poder estadistico
limitado para detectar efectos modestos, y por la dicotomizacién en un unico umbral, que
podria haber diluido gradientes de riesgo observados cuando se emplean categorias mas
detalladas (=2, >2—<5, >5 cm), como las utilizadas por Luo et al.3!. Un analisis con puntos
de corte escalonados podria aproximar los resultados a los descritos en series de mayor

tamano.
Estudios poblacionales y de referencia han demostrado asociacién positiva entre grados

histoldégicos 2—-3 y compromiso nodal®®323¢, En nuestro estudio, al agrupar grados 2-3

frente a 1 no se observo significacion. Esto puede relacionarse con la mezcla de estadios
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clinicos tempranos (I-11), el tamafio muestral y la falta de ajuste por subtipo bioldgico (ER,

PR, HER2), factores estrechamente ligados al grado y al comportamiento nodal3®32,

La invasién linfovascular (ILV) se reconoce como un marcador de riesgo nodal y de peor
pronostico®*333*, En nuestro andlisis se observd una tendencia no significativa (p =
0.083), lo que sugiere que con una muestra ligeramente mayor o con estratificacion por
tamafio y biologia tumoral podria evidenciarse el efecto esperado. Asimismo, debe
considerarse la calidad y uniformidad del informe histopatolégico, ya que pequenas
variaciones en los criterios diagndsticos pueden afectar la estimacion de la asociacion.

El hallazgo de asociacién entre la localizacién tumoral y la metastasis ganglionar coincide
parcialmente con reportes que sefalan mayor riesgo en tumores centrales o
retroareolares y, en algunas series, en los cuadrantes internos®. En nuestra
investigacidén, la senal estadistica se debidé principalmente a la diferencia en la
distribucién entre el cuadrante superior interno y la localizacion central. Biol6gicamente,
el drenaje hacia cadenas mamarias internas y las variaciones anatémicas de los
trayectos linfaticos podrian explicar patrones distintos de afectacién nodal y fenbmenos
de subestadiaje clinico si estas cadenas no se evalian de manera sistematica. Esto tiene
implicaciones clinicas relevantes, pues obliga a considerar la localizacién tumoral al
planear la estadificacidn regional, incluyendo estudios de imagen dirigidos o la valoracién

del riesgo de compromiso de ganglios mamarios internos.

En cuanto a la obesidad, la literatura es heterogénea. Pang et al. no encontraron
asociaciéon entre obesidad y positividad ganglionar, aunque si con una peor
supervivencia global y libre de enfermedad®; en contraste, un metaanalisis amplio
informé6 un aumento del riesgo relativo de metéstasis axilar con incremento del IMC (RR
~1.10; aumento de 0.89% por cada unidad)®*. Nuestros resultados, sin asociacion, se
alinearon con lo reportado por Pang® y difirieron del metaanalisis®. Diferencias en
estructura etaria, estatus menopausico, distribucion de IMC, comorbilidades y subtipo
tumoral podrian modular la relacién obesidad—compromiso nodal y explicar la variabilidad

entre estudios.
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Algunas series han reportado mayor frecuencia de metastasis ganglionar en pacientes
menores de 60 afos®. En nuestra cohorte, la edad media de ambos grupos rondé los 60
anos y no se observaron diferencias, lo cual puede deberse a la distribucion etaria
estrecha y a posibles interacciones con caracteristicas tumorales que enmascaran la

asociacion descrita en poblaciones mas numerosas y heterogéneass.

No se encontrd relacion entre el tipo histologico y el estado ganglionar, aunque buena
parte de la literatura se centra en subtipos moleculares (ER/PR/HER2) mas que en la
comparaciéon ductal vs lobulillar como predictores de compromiso nodal®2. En cuanto al
estadio clinico AJCC, la ausencia de diferencias puede reflejar la composicion de la
muestra, con predominio de estadios tempranos, y el hecho de que el estado nodal es
un componente de la propia estadificacion, lo que limita su utilidad comparativa

transversal sin mayor estratificacion.

Entre las fortalezas del estudio destaca el analisis combinado bivariado y multivariado de
variables clinicas pertinentes, asi como el uso de un registro institucional homogéneo.
Sin embargo, deben considerarse limitaciones: el disefo retrospectivo, con riesgo de
sesgos de informacion y seleccion; el tamafio muestral (n = 111; 60 con metastasis y 51
sin), que puede ser insuficiente para detectar OR modestos; la dicotomizacion de
predictores continuos como el tamafio tumoral y el IMC, lo que reduce la potencia
estadistica y puede ocultar relaciones dosis—respuesta; la ausencia de variables
biolégicas clave (ER, PR, HER2, Ki-67), ampliamente relacionadas con el estado
ganglionar3®3133; y |a posible variabilidad interobservador en la evaluacion histopatologica

de ILV y grado.
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X. CONCLUSION

En el presente estudio, que considerd pacientes con cancer de mama atendidas en el
Hospital General de Pachuca se identificO una asociaciéon entre la localizacion
intramamaria del tumor y la presencia de metastasis ganglionar regional en el analisis
bivariado, mientras que el tamafio tumoral, el grado histolégico, la invasion linfovascular,
la obesidad y la edad no mostraron asociaciones independientes tras el ajuste
multivariado. Estos hallazgos contrastan con lo reportado en series internacionales de
gran escala, donde el tamano tumoral, el grado y la invasién linfovascular se han
consolidado como predictores significativos del compromiso nodal. Las discrepancias
pueden atribuirse al tamafio muestral, la categorizacion de variables continuas y la
ausencia de factores biologicos en el analisis. Futuras investigaciones multicéntricas, con
muestras mas amplias y la integracion de biomarcadores, permitiran estimaciones mas
robustas y contribuirdn a la construccion de modelos predictivos aplicables al contexto

local.

Xl. RECOMENDACIONES

Se recomienda que futuros estudios se realicen con un mayor tamafio muestral y en un
disefio multicéntrico, lo que permitiria incrementar la potencia estadistica y evaluar con
mayor precision los factores clinicos asociados a la metéstasis ganglionar regional.
Asimismo, resulta pertinente incorporar variables biol6gicas y moleculares como la
expresion de receptores hormonales (ER, PR), HER2 y Ki-67, que en la literatura
internacional han demostrado valor predictivo. La estratificaciéon del tamafio tumoral en
categorias mas detalladas, asi como el andlisis de la localizacion intramamaria
considerando cuadrantes especificos y drenajes linfaticos, podrian aportar informacion
mas robusta. Desde la practica clinica, se sugiere mantener una evaluacién integral del
riesgo que considere tanto caracteristicas clinicas como histopatologicas, reforzando la
importancia de protocolos de estadificacidn nodal ajustados al contexto epidemiol6gico

local.
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Xlill. ANEXOS

Anexo 1

Hoja de recoleccion de datos

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE HIDALGO

Secretaria de Salud de Hidalgo
Hospital General de Pachuca

Subdireccion de Ensefanza e Investigacion

Jefatura de Investigacion

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

—p~=nwox

Factores de riesgo para metastasis ganglionar regional en cancer de mama en

pacientes con y sin metastasis ganglionar regional atendidas en el servicio de

Oncologia del Hospital General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024

Nombre y niUmero de paciente:

Variable de estudio

Escalas que utilizar

Resultado (llenar
cuadro)

Edad

Cuantitativa discreta.

Escolaridad

Cualitativa nominal categorica
1. Ninguno

2. Primaria

3. Secundaria

4. Bachillerato

5.Licenciatura

6. Posgrado

Ocupacion

Cualitativa nominal categorica
1. Desempleado

2. Labores del hogar

3. Estudiante

4. Obrero

5. Profesionista

Estado ganglionar
regional

Cualitativa nominal dicotbmica

46



1. Con metéastasis
2. Sin metastasis

Tipo de carcinoma de
mama

Cualitativa nominal dicotbmica
1. Carcinoma ductal
2. Carcinoma lobulillar

Estadio clinico por
AJCC

Cualitativa nominal categérica.

1.0
2. 1A
. 1B
A
. 11IB
A
. 1B
e
"

© o0O~NOOLA~W

Localizacion del
tumor en la mama

Cualitativa nominal categorica
1. Central

2. Cuadrante superior externo
3. Cuadrante superior interno
4. Cuadrante inferior externo
5. Cuadrante inferior interno

Tamano del tumor
primario

Cuantitativa continua

Grado histolégico

Cualitativa nominal categorica
1. Grado 1
2. Grado 2
3. Grado 3

Invasion linfovascular

Cualitativa nominal categorica
1. Presente
2. Ausente

IMC

Cualitativa nominal continua

Consumo de alcochol

Cualitativa nominal
1.Si
2. No

Consumo de tabaco

Cualitativa nominal
1.Si
2. No
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Anexo 2

IMSS Bienestar
Hospital General de Pachuca

Subdireccién de Ensefianza, Capacitacion

—po™=D%0o=

e Investigacion

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE HIDALGO

Coordinacion de Investigacion

Consentimiento informado

Por medio de la presente, declaro que he sido informado sobre la realizacion del proyecto
de investigacién titulado “Factores de riesgo para cancer de mama en pacientes con y
sin metastasis ganglionar regional atendidas en el servicio de Oncologia del Hospital
General Pachuca de enero de 2021 a diciembre de 2024”.

Comprendo que el objetivo de esta investigacion es determinar los factores de riesgo
asociados al cancer de mama en las pacientes con y sin metéstasis ganglionar regional,
atendidas en el servicio de Oncologia del Hospital General de Pachuca en el periodo de
2021 a 2024.

Se me ha explicado que este estudio es de caracter retrospectivo y consiste unicamente
en la revision de expedientes clinicos generados durante la atencién médica habitual, sin
que ello implique contacto directo con las pacientes ni modificacion alguna en su
tratamiento. La finalidad del anélisis es exclusivamente académica y cientifica.
Asimismo, se me ha sefalado que esta investigacion no representa riesgo alguno para
la salud de las pacientes, ya que no se realizara ningun procedimiento adicional,
intervencién ni recoleccion directa de informacion personal fuera de lo ya contenido en
el expediente clinico. La confidencialidad de los datos estara plenamente garantizada,
conforme a lo establecido en la Ley General de Salud, la Ley Federal de Proteccion de
Datos Personales en Posesidn de los Particulares y las normas oficiales mexicanas
NOM-012-SSA3-2012 y NOM-004-SSA3-2012.
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He sido informado de que la participacidn en esta investigacion es completamente
voluntaria, y que puedo negar el uso de los datos del expediente clinico sin que ello
afecte la atencibn médica presente o futura de la paciente. También comprendo que
puedo solicitar mayor informacion o resolver cualquier duda relacionada con el estudio
en cualquier momento.

En caso de requerirlo, puedo comunicarme con la responsable del proyecto, M. C. Angel
Fernando Fuentes Salazar , al nUmero 773-110-8981, o con la presidenta del Comité de
Etica en Investigacion del Hospital General de Pachuca, Dra. Maricela Soto Rios, al
teléfono 771-713-4649.

Nombre y firma del participante

Nombre y firma de testigo 1 Nombre y firma de testigo 2
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