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1. RESUMEN

Introduccion: EIl cancer de mama es la principal causa de muerte en mujeres a
nivel global, por lo cual es fundamental su diagnéstico precoz y tratamiento
especifico oportuno, como la quimioterapia neoadyuvante previa a la cirugia. La
resonancia magnética de mama es clave para evaluar la respuesta al tratamiento
neoadyuvante en la planificacion prequirirgica. Posteriormente el estudio
anatomopatoldgico revela la verdadera respuesta tumoral en la pieza operatoria.
Objetivo: evaluar la precision diagndstica de la resonancia magnética de mamas
para detectar enfermedad residual en pacientes con cancer de mama tratadas con
quimioterapia neoadyuvante, comparando con el resultado anatomopatoldgico.
Disefio: Este estudio es de tipo observacional, retrospectivo de precision
diagnostica. Poblacién y muestra: La poblacion corresponde a pacientes mujeres
atendidas en la clinica Oncosalud del afio 2022 a 2024, con el diagndstico
confirmado de cancer de mama, tratadas con quimioterapia neoadyuvantey luego
cirugia. Se realiza un muestreo no probabilistico de tipo consecutivo, incluyendo
todos los casos que cumplan los criterios de seleccién. Procedimiento y técnicas:
La recoleccion de datos se realiza directamente de la historia clinica electronica de
cadapaciente. Los datosson introducidosy organizados en el programa Excel 2021.
Analisis estadistico: La poblacién se describe con frecuencias y porcentajes. Se
calcul6 la sensibilidad, especificidad y valores predictivos indicando los intervalos
de confianza. La concordancia se evalud con el indice de Kappa y la asociacion
entre variables con la prueba de Chi-cuadrado o de Fisher, siendo p < 0.05

estadisticamente significativo.
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2. INTRODUCCION

El cancer de mama es la neoplasia maligna mas comun y principal causa de
mortalidad en mujeres a nivel global, asi como el segundo cancer mas frecuente
en ambos sexos después del cancer de pulmén. Esta presente tanto en paises
desarrollados como en vias de desarrollo. En el afio 2022 se registraron casi 2,3
millones de casos y mas de 660,000 muertes en todo el mundo. (1) Por otro
lado, en América Latinay el Caribe, se reportaron mas de 220,000 casos nuevos
y casi 60,000 muertes en el afio 2022. (2)

En el Per(, el cancer de mama también representa un grave problema en salud
publica, ya que se reportaron 7,797 casos nuevos y 1,951 muertes, siendo el
5.4% de todas las muertes por cancer en ambos sexos, en el afio 2022 segun la
Agencia Internacional de Investigacion en Cancer (IARC), mostrando un
incremento importante en su incidencia y mortalidad en las Gltimas décadas. (3)
Al igual gue en el resto de enfermedades oncoldgicas, el cancer de mama tiene
un origen multifactorial, en el cual estan involucrados tanto factores genéticos
como ambientales, entre los cuales destacan los antecedentes personales y
familiares de cancer de mama, asi como las mutaciones de los genes BRCAly
BRCAZ2. Otros factores de riesgo son la edad mayor de 50 afios, obesidad,
alcoholismo, tabaquismo, menarquia temprana, menopausia tardia, nuliparidad,
exposicion a la radiacion en la region toracica antes de los 30 afios, entre otros.

(4,5)



En el proceso etiopatogénico del cancer de mama estan implicados distintas vias
moleculares reguladas por genes, como el gen p53 y los genes BRCAl y
BRCAZ, los cuales al presentar mutaciones hereditarias o adquiridas de forma
espontanea o debido a la exposicion de factores ambientales, desencadenan una
proliferacion celular descontrolada, evasion de la apoptosis celular y creacién
de un microambiente tumoral que conlleva al desarrollo de esta patologia. La
exposicion estrogénica prolongada también se asocia a mutaciones en estos
genes, asi como la sobreexpresion de la leptina en la obesidad. (4, 6)

El tumor se puede clasificar segin sus caracteristicas invasivas, histologicas e
inmunohistoquimicas. En primer lugar, segin la OMS, dentro de los tumores
epiteliales de la mama se encuentran los carcinomas in situ (no invasivos) y los
carcinomas infiltrantes o invasivos, los cuales sobrepasan la membrana basal y
se extienden a los tejidos circundantes, siendo los mas frecuentes el carcinoma
ductal y lobulillar. Otros subtipos histologicos son el carcinoma tubular,
medular, papilar, mucinoso, inflamatorio, entre otros. (7)

Por otro lado, los marcadores inmunohistoquimicos usados con mayor
frecuencia son los receptores de estrogeno, receptores de progesterona, HER2
(receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano), y Ki67 (indice de
proliferacion tumoral). Segun sus diferentes patrones de expresion el cancer de
mama se clasifica en Luminal A-like, Luminal B-like (HER2-), Luminal B-like
(HER2+), HER2 puro y Triple negativo (basal-like), siendo este ultimo el
subtipo asociado a mayor agresividad y peor prondstico, pero que presenta una

respuesta adecuada al tratamiento sistémico al igual que el subtipo HER2 puro.



Esta clasificacion es importante ya que permite orientar un tratamiento
especifico. (7, 8, 12)

Es fundamental diagnosticar y estadificar el cancer de mama de forma precoz,
para lo cual, ademas de la clinica y el examen fisico, se cuentan con diversos
métodos de imagen como la mamografia digital, tomosintesis, ecografia de
mama, tomografia computarizada y resonancia magnética, siendo este altimo el
estudio con mayor sensibilidad, y que permite valorar la verdadera extension de
la enfermedad, estadificary evaluar la respuesta al tratamiento, sin embargo es
dealto costo y menor disponibilidad. (10) Si bien en los ultimos afios, el MINSA
ha incrementado el niumero de tamizajes realizados mediante mamografia a
nivel nacional, un porcentaje significativo de casos son detectados en etapas
avanzadas. En 2024, el 48.6% de los casos fueron diagnosticadosen estadios 11
y 1V (segun la clasificacién de la AJCC), mientras que solo el 4.3% eran
canceres in situ. (9)

La cirugia es una de las principales modalidades de tratamiento en el cancer de
mama, cuyo objetivo es eliminar el tumor y cualquier tejido tumoral asociado.
Existen distintas técnicas quirurgicas como la mastectomia simple o radical y la
cirugia conservadora de mama, la cual tiene la finalidad de preservar la mayor
cantidad de tejido mamario sano. Por otro lado, la quimioterapia neoadyuvante
antes de la cirugia permite reducir el tamafio del tumor, mejorar el control local
y sistémico, identificar subgrupos de riesgo y mejorar la supervivencia, para lo
cual es importante determinar el grado de respuesta al tratamiento en la
planificacién quirdrgica, y es aqui donde desempefian un papel fundamental los

estudios de imagenes, en especial, la resonancia magnética de mama. (11, 13)



La resonancia magnetica de mama ha demostrado tener un rol importante en el
manejo del cancer de mama, ya que, entre todas sus utilidades, permite una
adecuada evaluacion de la respuesta al tratamiento con quimioterapia
neoadyuvante y la deteccion de enfermedad residual, por ende, permite una
adecuada planificacion quirdrgica. (10, 11)

Después de la cirugia, el estudio anatomopatoldgico es considerado el método
estandar de referencia para determinar el grado de respuesta tumoral. Una de
las herramientas utilizadas es el indice de Carga Residual del Cancer (RCB),
basado en el tamafio tumoral residual, celularidad tumoral, invasion
linfovascular y el compromiso ganglionar, que permite valorar la supervivencia
libre de enfermedad, principalmente en el subtipo HER2 puro y triple negativo.
(14)

Marinovich ML, et al (2013), realiz6 un metaanalisis donde se estudié la
precision de la resonancia magnética en la deteccion de tumor residual despues
de la quimioterapia neoadyuvante, observando que si bien la resonancia
magnética es superior a otras modalidades para detectar tumor residual después
de la quimioterapia neoadyuvante, su efectividad varia segin como se defina la
respuesta patologica completa, ya que criterios mas estrictos pueden disminuir
la precision de este método radioldgico. (13)

Reig B, et al (2021), en un estudio similar, concluyen que la resonancia
magnética es fundamental para la evaluacion de la respuesta al tratamiento
neoadyuvante ya que ofrece informacion Util para la planificacién quirirgica y

en el manejo posterior del paciente, pero que se debe tener precaucion con la



interpretacion debido a las potenciales sobreestimaciones y subestimaciones de
la enfermedad tumoral residual. (11)

Por todo lo comentado, el objetivo de este trabajo surge del interés en conocer
la correlacién entre los resultados que nos aporta la resonancia magnética de
mamas en pacientes que han recibido quimioterapia neoadyuvante y la
respuesta tumoral final en el estudio anatomopatoldgico de la pieza operatoria
tras ser sometidas a manejo quirargico. Este estudio es factible ya que sera
realizado en la Clinica Oncosalud, de forma retrospectiva, recopilando la
informacion de la historia clinica de las pacientes que fueron atendidas durante
los afios 2022 al 2024.

El interés clinico de este estudio radica en abordar una de las principales
patologias oncoldgicas, siendo el cancer de mama una enfermedad de alta
incidencia y mortalidad en nuestro medio pero que se diagnostica en etapas
avanzadas en una proporcion significativa de los casos segun la estadistica
nacional. Asimismo, es novedoso ya que existe limitada evidencia cientifica
local sobre el papel de la resonancia magnética como herramienta diagndstica,
siendo este aporte valioso para generar datos locales que puedan compararse
con la literatura internacional en radiologia mamaria. Finalmente, es relevante
dado que los resultados obtenidos permitiran fortalecer la practica radiol6gica
en nuestro medio y principalmente en la institucion clinica donde se llevara a

cabo.

3. OBJETIVOS

a. Objetivo general:



1. Evaluar la resonancia magnetica de mama como prueba diagndstica
para detectar enfermedad residual en pacientes con cancer de mama
tratadas con quimioterapia neoadyuvante, comparando con el
resultado anatomopatoldgico de la pieza quirdrgica, en pacientes
mujeres atendidas en la Clinica Oncosalud entre 2022 y 2024.

b. Objetivos especificos:

1. Caracterizar la poblacion mediante variables como la edad del
paciente, subtipo histologico e inmunofenotipo del cancer de mama.

2. Describir las diferencias en la respuesta al tratamiento segin cada
inmunofenotipo del cancer de mama.

3. Determinar si existe alguna asociacion entre el grado de respuesta al

tratamiento y la presencia de carcinoma in situ.

4. MATERIALY METODO

a. Disefio del estudio:
Estudio de Precision diagndstica, analitico observacional, y de tipo
retrospectivo.

b. Poblacion:
Pacientes mujeres con diagndstico confirmado de cancer de mama que
fueron atendidas en la Clinica Oncosalud del afio 2022 a 2024.
Los criterios de seleccion son los siguientes:

1. Criterios de inclusién:



1. Pacientes mujeres mayores de 18 afios con diagnostico
confirmado de cancer de mama tratadas con quimioterapia
neoadyuvante antes de la cirugia.

2. Pacientes evaluadas con resonancia magnética de mama
antes de recibir quimioterapia neoadyuvante.

3. Pacientes evaluadas con resonancia magnética de mama
después de recibir quimioterapia neoadyuvante y que se
informe el grado de respuesta radioldgica.

4. Pacientes sometidas a cirugia post quimioterapia
neoadyuvante, con resultado anatomopatoldgico de la pieza
quirdrgica.

2. Criterios de exclusion:

1. Pacientes con cancer de mama que fueron operadas como
manejo inicial.

2. Pacientes evaluadas con resonancia magnética de mamas
realizada antes de la quimioterapia neoadyuvante pero que
no han tenido un control posterior para valorar la respuesta
radiologica.

3. Pacientes con estudios de resonancia magnética de mama
realizados en otra institucion con secuencias incompletas que
no permiten su estudio comparativo, sin reporte radiologico
0 no disponibles en el PACS (Picture Archiving and
Communication System o "Sistema de Comunicacion y

Archivo de Imagenes) de la institucion.



C.

Muestra:
1. Unidad de analisis: Paciente mujer con diagndstico confirmado de
cancer de mama atendidas en la Clinica Oncosalud durante los afios
2022 al 2024.
2. Tipo de muestreo: Se realizara un muestreo no probabilistico de
tipo consecutivo.

3. Tamafno muestral: Ver anexo N° 1.

d. Definicion operacional de variables:

Ver anexo N° 2.

Procedimientos y técnicas:

En primer lugar, se debera obtener la aprobacion correspondiente del comité
de ética de la Universidad Peruana Cayetano Heredia y posteriormente de la
clinica Oncosalud AUNA.

Para acceder a la lista de pacientes se solicitara el permiso y apoyo de la
oficina de estadistica de la institucion, de esta forma se tendra acceso a la
informacion de la historias clinicas electronicas y del PACS de la
institucion. Se identificara a todas las pacientes mujeres con diagndstico de
cancer de mama, confirmado mediante biopsia con aguja gruesa (BAG) o
asistida al vacio (BAV), que fueron atendidas en la clinica Oncosalud
durante el periodo 2022 al 2024, usando el cddigo C50de la CIE 10.
Asimismo, también se verificard que estas pacientes cuenten con estudios
de resonancia magnética de mama antes y después del tratamiento

neoadyuvante y que cuenten con las imagenes completas en el sistema



PACS de la institucion, asi como sus respectivos informes radiolégicos, de
tal forma que cumplan con los criterios de seleccion antes mencionados.
Los estudios de resonancia magnética de mamas se realizaron usando un
resonador SIEMENS de 1.5T con bobina especifica para mama, utilizando
agente de contraste basado en gadolinio, siguiendo el protocolo de
adquisicion de imagenes de la institucion que incluyen secuencias TIWI y
T2WI TSE (axial), T2WI Stir (axial y coronal), DWI convalores b 0, 400 y
1000, mapa ADC cualitativo y las secuencias dindmicas (con contraste).
También se consideran los estudios de otra institucion, que fueron subidos
al PACS de la institucion y que cuenten con los estandares necesarios de
calidad y reporte de segunda lectura radiologica. Aquellos estudios que no
cumplen estos criterios de calidad, incompletos o sin reporte radioldgico no
fueron considerados.

Los reportes anatomopatoldgicos de las piezas operatorias estan basados en
la guia clinica de la institucion, indicando el indice de Carga residual de
Céncer (RCB). Estos reportes son extraidos de la historia clinica electronica.
No se hizo diferencia de los distintos esquemas de quimioterapia
neoadyuvante que recibieron las pacientes.

La recoleccion de datos se realizard utilizando una ficha de recoleccion de
datos con todas las variables consideradas para este estudio (Ver anexo N°
3).

Finalmente, una vez recolectada toda la informacion necesaria, ésta sera
ingresada y organizada utilizando el programa Excel 2021, para poder llevar

a cabo el andlisis estadistico.
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f.  Aspectos éticos del estudio:
Este estudio utiliza los informes radioldgicos y patolégicos obtenidos de las
historias clinicas, asi que no incluye ninguna intervencion farmacoldgica o
de otra indole sobre los pacientes. No se realizard consentimiento ni
asentimiento informado pero este estudio serd evaluado por el comité de
ética de la universidad y de la institucién correspondiente. La informacion
obtenida de los participantes sera codificada por un sistema de numeracion
y se restringira el acceso al sistema con la base de datos mediante el empleo
de un usuario y clave el cual serd de acceso exclusivo del investigador.
g. Plan de andlisis:

Los datos recolectados se analizaran utilizando el programa Excel 2021. En
primer lugar, la descripcion de la poblacion se realizar4 mediante el calculo
de frecuencias y porcentajes, siendo organizadas y representadas en
diferentes tablas segun cada variable de estudio. Para la evaluacion de la
precision diagndstica de la resonancia magnética de mamas se creard una
tabla de contingencia (2 x 2), comparando la respuesta radiolégica con el
resultado anatomopatoldgico de la pieza quirdrgica. A partir de esta tabla,
se calculara la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y
valor predictivo negativo (VPN), incluyendo los intervalos de confianza del
95% para cada parametro. Se calculard el indice de acuerdo o Kappa de
Cohen para evaluar el grado de concordancia entre los resultados obtenidos.
Finalmente, se empleard la prueba de Chi-cuadrado o la prueba exacta de

Fisher para determinar las asociaciones entre la respuesta patoldgica, las
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variables de inmunofenotipo y la presencia de carcinoma in situ. Un valor

de p < 0.05 se considera estadisticamente significativo.
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6. PRESUPUESTOY CRONOGRAMA

a. Presupuesto:
El financiamiento total sera asumido completamente por el investigador.
Los detalles se muestran a continuacion.
DETALLE Cantidad Costo unitario | Costo total (S/.)
(S1)
Recursos humanos
Asesores 2 0 0
Investigador 1 0 0
Asesoria estadistica | 1 300 300
Recursos materiales
Lapiz 3 1 3

13



https://doi.org/10.1148/rg.2021200134

Borrador 3 1.30 3.90
Papel fotocopia A4 | 500 (1 paquete) | 15.70 15.70
Impresion 1 0.50 0.50
Copias 180 0.20 36
Servicios

Internet 1 (meses) 150 150
Movilidad 3 (meses) 70.40 211.20
TOTAL 720.30

b. Cronograma:

El cronograma de actividades se muestra a continuacion.

Actividad

Afio 2025

Afio 2026

Sep | Oct | Nov

Dic

Ene

Feb

Mar

Abr

May

1. Elaboracion de
protocolo

2. Presentacién de
proyecto

3. Aprobacion de
proyecto

4. Recoleccién de
datos

5. Anélisis e
interpretacion de datos

6. Presentacién de
resultados

7. Redaccion de
informe final

8. Presentacion de
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informe final

7. ANEXOS
1. Tamafio muestral:
El calculo del tamafio muestral se realizd utilizando la formula para la
evaluacion de pruebas diagnoésticas, descrita por Buderer (1996), para la
estimacion de la sensibilidad y especificidad. Se estimo el tamafio con un
nivel de confianza del 95% (Z = 1.96) y una precisioén absoluta del 5% (d =
0.05). Asimismo, considerando la variabilidad de los valores de sensibilidad
(75-80%) y especificidad (80-85%) descritos en la literatura, resulto
pertinente utilizar los valores referenciales centrales, asumiendo una
sensibilidad del0.78y deespecificidad del 0.83. De esta forma se reemplaza
en la siguiente formula, donde “n” es el tamafio muestral, y “P” el valor
estimado para sensibilidad y especificidad:
n = Z2.P.(1-P)/d?

Los calculos arrojaron un tamafio muestral de 264 pacientes para la
sensibilidad y 216 para la especificidad. Para asegurar la validez estadistica
de los resultados, se seleccioné el valor més alto, resultando en un tamafio
muestral minimo requerido de 264 pacientes. Se realizard un muestreo no
probabilistico de tipo consecutivo con el objetivo de incluir todos los
pacientes que cumplan los criterios de seleccién durante el periodo de

estudio, alcanzando por lo menos el tamafio muestral antes calculado.

2. Definicion operacional de variables:
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Variable Tipo de Escala de | Definicion Registro
variable medicion | operacional
Edad Cualitativa | Ordinal Afos cumplidos de | 18 - 29 afios
la paciente al 30 - 59 afios
momento de 60 afios 0 mas
diagndstico del
cancer de mama
representados en 3
grupos
Antecedente Cualitativa | Nominal Paciente o miembro | Si
personal o de la familia vivo(a) | No
familiar de o fallecido(a) que
cancer de mama tuvo diagndstico de
cancer de mama
Antecedente Cualitativa | Nominal Paciente o miembro | Si
personal o de la familia vivo(a) | No
familiar de o fallecido(a) con
mutacion mutacion BRCA1o
BRCAlo02 2 confirmada
Tipo histologico | Cualitativa | Nominal Tipo histologico Ductal
del cancer de segun la Lobulillar
mama clasificacion dela | Otro
OMS en el reporte
patolégico de la
biopsia con aguja
gruesa (BAG)o
aguja asistida por
vacio (BAV)
Inmunofenotipo | Cualitativa | Nominal Inmunofenotipo Luminal a
del cancer de segun la expresion | Luminal b
mama de marcadores (HER2-) o
inmunohistoquimic | (HER2+)
0s segun la HER2 puro
clasificacion Triple negativo*
molecular
actualizada *El valor de Ki67
como punto de
corte es 15%.
Compromiso Cualitativa | Nominal Presencia de No
ganglionar extension tumoral Axilar
ganglionar a nivel Otro

axilar, cadena
mamaria interna o
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region
supraclavicular en
la evaluacion inicial
con resonancia

magnética
Respuesta Cualitativa | Ordinal Grado derespuesta | Ninguna/Parcial/
radioldgica del radioldgica al Completa
tumor al tratamiento con
tratamiento post quimioterapia
QT neoadyuvante
neoadyuvante mediante la
evaluacion con
Resonancia
magnética de mama
del tumor
Respuesta Cualitativa | Ordinal Grado derespuesta | Ninguna/Parcial/
radioldgica del radioldgica al Completa
componente tratamiento con
ganglionar al quimioterapia
tratamiento post neoadyuvante
QT mediante la
neoadyuvante evaluacion con
Resonancia
magnética de mama
del componente
ganglionar
Presencia de Cualitativa | Nominal Presencia de Si
carcinoma in componente de No
situ asociado carcinoma in situ en
el reporte
patoldgico de la
biopsia con aguja
gruesa (BAG)o
aguja asistida por
vacio (BAV)
Respuesta Cualitativa | Ordinal Grado derespuesta | Ninguna
patologica tumoral en el Respuesta parcial
tumoral estudio (RCBI, Iyl
anatomopatoldgico | Respuesta
de la pieza completa (RCB 0)
operatoria evaluado
segun el RCB

(Residual Cancer
Burden)
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3. Ficha de recoleccion de datos:

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Historia Clinica: Fecha:
1. Edad: 18-29 ( ) 30-59 () 60o0mas ()
2. Antecedente personal o familiar de cAncer de mama: Si() No()

3. Antecedente personal o familiar de mutacion BRCAL1/2: Si( ) No( )
4. Diagnéstico confirmado cdncer de mama: Si( ) No()
5. Tipo histoldgico:

a) Ductal b) Lobulillar c) Otro:
6. Inmunofenotipo:

a) Luminal A b) Luminal B (HER2-) ¢) Luminal B (HER2+)

d) HER2 puro e) Triple negativo
7. Presencia de carcinoma in situ: Si() No()
8. Compromiso ganglionar:

No () Axilar () Otro( )
9. Respuesta radiologica del tumor:

a) No hay respuesta / Respuesta parcial b) Respuesta completa
10. Respuesta radioldgica del componente ganglionar:

a) No hay respuesta / Respuesta parcial b) Respuesta completa
11. Respuesta patoldgica

a) RCB O b)RCBI C)RCBI d)RCB I
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