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Resumen

El adenocarcinoma mamario triple negativo carece de expresion por inmunohistoquimica de receptores
hormonales (estrégenos y progesterona) asi como de receptores para Her 2 Neu. Este fenotipo corresponde al
15-20% de todos los carcinomas mamarios. Se caracteriza por pobre prondstico, altas tasas de proliferacion
celular y metdstasis. Actualmente no existe una terapia dirigida especifica para esta neoplasia. En el presente
estudio, se identificaron los casos de adenocarcinoma mamario triple negativo diagnosticados en el Hospital
General de Enfermedades, del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, en el periodo de 2012-2018. Se
encontraron 195 casos de 1590 casos de cdncer mamario. El 69.60% diagnosticados en pacientes
menopdusicas. Un 76.80% correspondié a neoplasias con grado histolégico I, con un Ki6é7 positivo en mds del
20% en un 86.40% de los casos.
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Abstract

Triple negative mammary adenocarcinoma lacks immunohistochemical expression of hormone receptors
(estrogens and progesterone) as well as of Her 2 Neu receptors. This phenotype corresponds to 15-20% of all
breast carcinomas. It is characterized by poor prognosis, high rates of cell proliferation and metastasis. There is
currently no specific targeted therapy for this neoplasm. In the present study, cases of triple negative breast
adenocarcinoma diagnosed at the Hospital General de Enfermedades, Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social, were identified in the period 2012-2018. 195 cases out of 1590 cases of breast cancer were found.
69.60% diagnosed in menopausal patients. 76.80% corresponded to neoplasms with histological grade I,
with a positive Kié7 in more than 20% in 86.40% of the cases.
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Introduccion

El adenocarcinoma mamario triple negativo es un subtipo de cancer de mama usualmente
diagnosticado en menores de 50 afos, en estadios avanzados, mas frecuente en pacientes de
etnia afroamericana. Se caracteriza por tener una alta tasa de recurrencia en los primeros tres
afnos después de su diagndstico inicial y tendencia a producir metastasis viscerales [1-3]. La
mayoria del cancer asociado a la mutacion del gen BRCA-1, corresponde al subtipo molecular
triple negativo.

El carcinoma triple negativo suele ser de origen ductal; sin embargo, se ha descrito esta
ausencia de marcadores en tumores metaplasicos, medulares y adenoideo quisticos [4].

Para determinar el estado de los receptores hormonales y de Her2Neu, suele utilizarse
inmunohistoquimica. En aquellos casos con un resultado indeterminado para el Her2, se utiliza
la hibridacién in situ por inmunofluorescencia para determinar la presencia o ausencia de este
receptor [5,6]. Con el propdsito de conocer la prevalencia y las caracteristicas de los casos de
adenocarcinoma mamario triple negativo en nuestra institucion; se realiza esta investigacion.

Material y métodos

Se revisaron los registros de inmunohistoquimica, realizada manualmente, en el Hospital
General de Enfermedades del Seguro Social, desde el ano 2012 al 2018, para identificar todos
aquellos casos correspondientes a adenocarcinoma mamario con resultado negativo para
receptores hormonales y Her2Neu. Al contar con los casos de pacientes con los tres
marcadores negativos; se buscaron los informes de patologia en el sistema del Servicio de
Patologia. Se obtuvieron las variables edad, estado de Ki 67, tipo de adenocarcinoma y grado
histoldgico.
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Tabla 1: Edad de Pacientes con Carcinoma de Mama Triple Negativo

Rango de Edad Casos Porcentaje
30-40 afos 17 13.60%
41-50 afios 46 36.80%
51-60 afos 21 16.80%
61-70 afos 27 21.60%
71-80 afos 11 8.80%
80-90 afios 3 2.40%
Total 125 100%

Los dos grupos etarios con mayor frecuencia de este diagndstico fueron 41-50 afios en 36.8% y
61-70 afos en 21.60% de los casos. En mujeres ocurrio el 99.20% de los casos (n=124), y solo
ocurrié en un hombre, correspondiendo al 0.8%. Un total de 120 casos fue positivo para la
inmunohistoquimica de Ki6é7. La mayoria de ellos (86.40%) tuvieron una positividad mayor a
20%. Unicamente un 5% del total de casos fue negativo para este marcador.

De los 125 casos estudiados, 38 eran menores de 45 anos y 87 mayores de 45 anos de edad.
Para el presente estudio se considerd la edad de 45 anos para establecer el limite entre
pacientes fértiles y menopausicas. El grupo que predominé fue el de pacientes menopausicas
(N=69.6%).

El tipo histoldgico de carcinoma triple negativo correspondié a carcinoma ductal en un 96%. El
4% restante se distribuydé entre carcinoma lobulillar, medular y adenoideo quistico. El 76.8% de
carcinomas triple negativo diagnosticados correspondio al grado histologico Il (alto grado). El
grado Il representd un 23.20% y ninguna neoplasia correspondio al grado .
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Discusion

En el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, se diagnosticaron un total de 1590 casos de
adenocarcinoma mamario de 2012-2018. Durante este periodo, se identificaron 125 casos de
carcinoma triple negativo, lo cual corresponde al 7.86% del total. En este estudio se encontré
un porcentaje menor de este tipo molecular, en comparacién con lo descrito en paises como
Indonesia, Marruecos y Estados Unidos [7]. El Hospital Universitario de Caracas reporté una

incidencia de 11.5% de triple negativo en un periodo de 5 afios; también menor a la referencia
mundial [8].

Los rangos de edad mas frecuentes, en las personas con este diagnostico, fueron 41-50 (36.8%)
y 61-70 anos (21.6%). El rango de los 40-50 afos corresponde con la literatura mundial a la mas
afectada por el carcinoma triple negativo. Esta descrito el diagndstico de triple negativo en
poblacion mayor a este rango y esta asociado a un peor prondstico. En Estados Unidos, un 15%
de tumores diagnosticados en pacientes de avanzada edad (60-70 anos) es triple negativo;
mientras que en Shanghai este valor asciende al 18%.[8] En la poblacién argentina, se encontré
una media de 51 anos en los pacientes con triple negativo con una variacion de +/- 11 afos; lo
cual concuerda con los hallazgos de este estudio [10].

El carcinoma mamario triple negativo predominé en la poblaciéon postmenopdusica; asi como
en los estudios llevados a cabo en Argentina y Venezuela, donde esta poblacién correspondia al
52%vy 72.74% respectivamente [8.9].

El tipo mas comun de cancer de mama triple negativo fue el carcinoma ductal (96%) y
correspondié a grado lll en 76.80% y grado Il en 23.20%. En todos los casos se trataba de
adenocarcinoma ductal NOS. Este es el tipo mas comun de cancer de mama,
independientemente del estado de los receptores hormonales y de Her 2 Neu, con una
frecuencia del 40-75% en el mundo [12].

El grado histoldgico que predominé en este estudio fue el Il (76.80%), seguido por tumores
grado |l (23.20%). En las mujeres del estudio realizado en Indonesia; el grado Il también
predomind en los casos de triple negativo en un 77.8%. Sin embargo; si se encontraron casos de
triple negativo en pacientes con tumores grado I. [1] Esta descrito un menor grado histolégico
en los tumores positivos para receptores hormonales; tipo Luminal A (Grado | o Il en un 90%) o
Luminal B (Grado Il en un 87%). [13] En los tumores triple positivos diagnosticados en el
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, predominé el grado 11 (71.4%).
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La presencia de una positividad alta para el marcador Kié7 se correlaciona con un tumor de
comportamiento agresivo. El 96% de pacientes tuvieron positividad para este marcador y en el
86.40% de los tumores se encontrd un valor superior a 20%. En Argentina también se
encontraron valores altos para este marcador, reportando una media del 70%.[9] De parte de la
Universidad de Fudan de Shanghai, se determinaron los valores de Kié7 limitrofes para
predecir el prondstico de las pacientes con adenocarcinoma triple negativo. Aquellos pacientes
con valores de Kié7 superiores a 30%, presentaron intervalos mas cortos libres de enfermedad
y una supervivencia global reducida en comparacién con los casos con Kié7 menor a este
porcentaje. A pesar de tener bases acerca del comportamiento del carcinoma mamario triple
negativo, se ha observado heterogeneidad en el comportamiento de los casos y diferencias
entre paises y regiones al compararlo con la literatura mundial. Es necesario profundizar los
estudios en Guatemala en relacién al prondstico y factores de riesgo que afectan directamente
a nuestra poblacion.
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