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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1.  Planteamiento del problema

En el mundo, el cancer de mamaes la neoplasia mas prevalente y la principal
causa de mortalidad en mujeres. Si bien existen factores que elevan su riesgo de
padecerla como la obesidad, el alcoholismo, el tabaquismoy la cargagenética o
hormonal, dicha realidad es que el 50% de los casos ocurre en mujeres mayores de 40

afnos que no presentan ningun otro factor de riesgo evidente. (1).

En Estados Unidos, el cancer de mama se posiciona como el segundo tipo de
cancer mas diagnosticado y la segunda causa de deceso oncolégico en mujeres. Datos
del 2024 proyectaron un total de 43,170 fallecimientos por esta patologia. Asimismo, se
observa una disparidad epidemiolégica importante: las mujeres blancas no hispanas
lideran el numero de casos nuevos, mientras que las tasas de letalidad mas criticas se
concentran en el grupo de mujeres negras no hispanas. Segun Nicholson et al (2).
Segun la American Cancer Society (ACS, 2024) y el programa Surveillance,
Epidemiology, and End Results (SEER, 2024). La determinacion del estado de los
receptores hormonales (RH) y Ila expresion de Ila proteiha HER2
resulta determinante para establecer el prondstico y el esquema terapéutico del
paciente. Este enfoque se respalda en la evidencia epidemioldgica consolidada por
la American Cancer Society (ACS) y la base de datos del programa SEER. El cual el
siguiente cuadro representa la incidencia de los Subtipos moleculares en EE.UU.(3)

En Europa, la situacion epidemiologica del cancer de mama revela cifras
alarmantes. Ya que segun el ultimo reporte de la Sociedad Espafiola de Oncologia
Médica (SEOM), durante el afio 2024 se registraron 36,395 nuevos diagnosticos de esta
patologia. En el contexto europeo, especificamente en Espafia, este tumor se posiciona
como el de mayor prevalencia entre las mujeres, representando aproximadamente
el 30% del total de casos oncoldgicos femeninos, situandose por encima de neoplasias

de colon, pulmon y pancreas.(4)



En America Latina y el Caribe el cancer de mama constituye una problemética
de salud publica critica, destacando que, el 32% de los casos reportados corresponden
a mujeres menores de 50 afos, cifra que supera significativamente los indicadores
de América del Norte.(5). Se registré una incidencia de 2,296,840 nuevos diagndsticos,
de los cuales el 9.6% se concentré en la region de América Latina y el Caribe.
Especificamente en el contexto de América del Sur, la carga de la enfermedad mostré
una distribucion heterogénea, siendo Brasil (42.4%), México (14.3%) y Argentina
(11.0%) las naciones con las mayores tasas de reporte segun las estadisticas
de Globocan.(6)

En Peru. de acuerdo con las cifras del INEN, en los ultimos tres anos se han
realizado mas de 1.2 millones de consultas por cancer de mama en todo el Peru.
Aunque la mayoria (casi el 59%) se concentrd en Lima, es preocupante ver que mas
de medio millén de atenciones corresponden a pacientes de otras regiones. Esto nos
demuestra que existe una necesidad enorme de servicios especializados en el interior
del pais.(7)

Mediante ElI Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de
Enfermedades (CDC) del Ministerio de Salud (MINSA), Segun cifras de la Sala
Situacional de Cancer del primer trimestre de 2024 el cancer de mama en el Peru
registro una cifra 1,481 nuevos casos, en un rango de edad de 50 — 54 anos, el 59.1%
de los casos se detectaron en los estadios Il y IV, mientras que solo el 7% fueron
diagnosticados en estadio in situ (inicial).(7) (8)

La realizacién de la presente investigacion, la cual se llevara a cabo en el
Hospital General de Jaen II-ll Minsa, en el Servicio de Anatomia Patolégica, en el cual
se atienden a todos los asegurados adscritos tanto de la misma jurisdiccion como de
zonas aledanas provenientes mediante referencias, es de vital importancia, ya que
representa el primer estudio en evaluar el Perfil inmunohistoquimico del cancer de
mama, esto podra determinar un avance en el diagndstico y tratamiento lo que
influenciara en el prondstico de estas, la sobrevida, el tiempo libre de enfermedad o

recurrencia.

1.2.  Formulacién de problema

1.2.1. Problema general:

e ; Cual fue el perfil inmunohistoquimico de diagnéstico de cancer de mama

en pacientes del Hospital General de Jaén, nivel II-II?


https://www.facebook.com/lalenguacaribe/photos/actualidad-para-2022-el-c%C3%A1ncer-de-mama-represent%C3%B3-cerca-del-13-de-los-casos-prev/1181686243530239/

1.2.2. Problema especifico:

e ; Cual es la frecuencia de los subtipos moleculares (Luminal A, Luminal B,
HER2 positivo, Triple Negativo) en el Hospital General de Jaén, nivel II-11?

e ;Cual es el grado de proliferacion celular (Ki-67) predominante mediante
técnica Inmunohistoquimica (IHQ), en pacientes con diagnéstico de cancer
de mama en el hospital General de Jaén, nivel II-11?

e ;Cual asociacioén entre las caracteristicas clinico-patolégicas (edad, grado
histolégico) y el subtipo inmunohistoquimico (IHQ), en pacientes con
diagnodstico de cancer de mama en el hospital General de Jaén, nivel II-11?

e ;Cual es la expresion de receptores hormonales (RE/RP) y del receptor
HER2/neu mediante técnica Inmunohistoquimica (IHQ), en pacientes con
diagndstico de cancer de mama en el hospital General de Jaén, nivel II-11?

1.3. Obijetivos de la Investigacion

1.3.1. Objetivo General
e Determinar perfil inmunohistoquimico de diagnéstico de cancer de mama

en pacientes del Hospital General de Jaén, Nivel ll-II.

1.3.2. Objetivos Especificos

e Analizar la frecuencia de los subtipos moleculares (Luminal A, Luminal B,
Her2 positivo, Triple negativo) en el Hospital General de Jaén, Nivel lI-II.

e Determinar el grado de proliferacion celular (ki-67) predominante
mediante técnica inmunohistoquimica (IHQ), e pacientes con diagnostico
de cancer de mama en el Hospital General de Jaén, Nivel ll-I1.

e Determinar la asociacion entre las caracteristicas clinico-patolégicas
(edad, grado histologico) y el subtipo inmunohistoquimico (IHQ), en
pacientes con diagnéstico de cancer de mama en el Hospital General de
Jaén, nivel lI-II.

e Determinar la expresién de receptores hormonales (RE/RP) y del
receptor HER2/neu mediante técnica Inmunohistoquimica (IHQ), en
pacientes con diagnéstico de cancer de mama en el Hospital General de

Jaén, nivel lI-II.



1.4.

1.4.1.

1.4.2.

Justificacion de la Investigacion

Teorica

La presente investigacion se justifica tedricamente en el valor de
la inmunohistoquimica (IHQ)como herramienta esencial en Tecnologia
Médica para la fenotipificacion molecular del cancer de mama. Al
fundamentarse en la reaccién antigeno-anticuerpo sobre tejidos en parafina,
ya que esta técnica permite la identificacién precisa de biomarcadores criticos
(RE, RP, HER2 vy Ki-67), cuya expresidon define los subtipos
moleculares (Luminal A, Luminal B, HER2 enriquecido y Triple Negativo).

Desde la perspectiva de la salud publica y la gestiéon clinica, el estudio de
estos perfiles es fundamental debido a su alto valor prondstico y predictivo,
permitiendo diferenciar tumores de baja proliferacion de aquellos con alta
agresividad biolégica. Asimismo, la IHQ se consolida como una herramienta
superior en términos de accesibilidad y costo-efectividad en comparacién con
las plataformas gendmicas de alto costo, garantizando un diagnostico
especializado que sustenta laterapia dirigida personalizada. En
consecuencia, este trabajo aportara una base teérica actualizada sobre la
distribucion fenotipica local, optimizando los criterios de decision terapéutica
en la lucha contra esta neoplasia

Metodologica

La metodologia se justifica en el uso de la inmunohistoquimica (IHQ) como el
estandar diagndstico mas accesible y costo-efectivo para la clasificacion
molecular del cancer de mama. Al emplear un disefo retrospectivo y
descriptivo, este enfoque permite transformar datos histopatoldgicos en perfiles
biologicos precisos (Luminal A/B, HER2 y Triple Negativo), actuando como
un marcador subrogado de alta fidelidad frente a las costosas pruebas
gendémicas. Su implementaciéon metodolégica es clave para cuantificar
factores prondsticos y predictivos, como el Ki-67, facilitando una medicina de
precisidon que optimiza la terapia personalizada y garantiza la viabilidad técnica

dentro de los servicios de anatomia patoldgica.



1.4.3. Practica

1.5.

.La utilidad practica de la investigacion reside en la aplicacion de

la inmunohistoquimica (IHQ)como una herramienta de alta precision y bajo
costo para la clasificaciéon molecular del cancer de mama. Su ejecucion permite
al tecndlogo médico identificar biomarcadores clave (RE, RP,HER2 y Ki-67) para
diferenciar subtipos tumorales y predecir la respuesta terapéutica. Al ofrecer una
alta correlaciéon con pruebas genéticas costosas, esta técnica facilita el disefio
de terapias personalizadas, optimizando el uso de recursos institucionales,
evitando toxicidades innecesarias y mejorando significativamente las tasas de

supervivencia mediante un diagnéstico oportuno y especializado.

Delimitaciones de la investigacion

1.5.1. Delimitacién Espacial

El estudio se llevara a cabo en el Servicio de Anatomia Patologica del Hospital
General de Jaén, ubicado en la Av. Pakamuros N° 1210. Esta institucion es
un centro de referencia de nivel lI-Il, lo que permite el acceso a reportes de
inmunohistoquimica de pacientes procedentes principalmente de la provincia
de Jaén y zonas aledanas en el norte del Peru. El andlisis se limitara
estrictamente a la base de datos y archivos fisicos de dicha unidad
especializada.

1.5.2. Delimitacién Temporal

La investigacién se centrara en el analisis de reportes de inmunohistoquimica
de pacientes diagnosticadas con cancer de mama en el periodo comprendido

entre enero a diciembre del 2025.

1.5.3. Delimitacion Recursos

La presente investigacion dispone de los recursos necesarios para su
ejecucion. En el aspecto humano, se contara con la asesoria de un experto
en patologia. En cuanto a recursos materiales, se utilizara la base de datos
del Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital General de Jaén. Al ser un
estudio retrospectivo, los costos financieros son reducidos y seran asumidos

integramente por el autor, limitandose a materiales de oficina y transporte.



CAPITULO Il: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la Investigacion

Antecedentes internacionales

En el 2022 Salazar y Guerrero (9) En su estudio desarrollado en la Zona
Metropolitana de Guadalajara, plantearon como Objetivo principal la caracterizacién de
los perfiles inmunohistoquimicos del cancerde mama, vinculandolos a variables clinicas
y demograficas. Mediante una Metodologia de corte retrospectivo, se analizaron 354
pacientes del Hospital Regional Valentin Gémez Farias (ISSSTE), obteniendo
como Resultados una predominancia del subtipo Luminal A (57%), seguido por el Triple
Negativo (15%), Luminal B (14%) y HER2-type (14%). Especificamente, en el perfil
Luminal A se observé que el 68.3% de las pacientes eran posmenopausicas y
presentaron un diagnostico 4.4 afios mas temprano respecto a otros grupos. La
investigacion Concluyé con una prevalencia del 71% de tumores con receptores

hormonales positivos.

En una investigacién en México en 2025, se busco caracterizar el estadio clinico,
los rasgos histopatologicos y los perfiles inmunohistoquimicos, asi como las estrategias
terapéuticas en pacientes con cancer de mama atendidas en Puebla.
La metodologia empleada consistid en un disefio observacional retrospectivo sobre
una muestra de 167 pacientes diagnosticadas en una Unidad Médica de Alta
Especialidad (UMAE) entre 2013 y 2016. Los resultados evidenciaron que el subtipo
Luminal A fue el de mayor prevalencia (49.1%), seguido por el Triple Negativo (17.4%)
y el Luminal B (13.8%), identificandose el estadio ll1A (28.1%) como el escenario clinico
mas frecuente. Se concluyé que el carcinoma ductal invasivo y la variante biolégica
Luminal A constituyen las caracteristicas clinico-patoldégicas predominantes en la

poblacion referenciada.(10)

En otro estudio llevado a cabo en Guayaquil durante el afio 2025, se planted
como objetivo determinar las caracteristicas inmunohistoquimicas del cancer de mama
y su respectiva correlacion histopatologica. El método consistio en un estudio
observacional, retrospectivo y correlacional, analizando datos del departamento de
patologia del Hospital Luis Vernaza correspondientes al periodo 2019-2021. Entre

los resultados principales, se identifico al carcinoma ductal invasivo como la variante



mas frecuente (78%). En cuanto al perfil molecular, la mayoria de los casos de
carcinoma ductal in situ (83%) presentaron receptores hormonales positivos y un indice
de proliferacion Ki67 < 10%, mientras que en el carcinoma lobulillar invasor predomin6
el Ki67 > 10%. El estudio concluyé que, en el carcinoma ductal invasor, el subtipo
HER2/neu sobre expresado fue el mas prevalente, subrayando una notable
heterogeneidad tumoral que condiciona variaciones criticas en el pronéstico y el enfoque

terapéutico de las pacientes. Segun Calderon et al (11)

Por otro lado, Gonzales et al (12) En una investigacion transversal y retrospectiva
realizada en Guayaquil, Ecuador (2023), se plante6 como objetivo determinar la
relevancia y prevalencia de los parametros histopatologicos y subtipos moleculares en
199 pacientes atendidas en el sistema de salud publica entre 2014 y 2017.
Los resultados indicaron que el subtipo Luminal A fue el mas prevalente (54%).
Respecto a la extension ganglionar, el 40% de la muestra present6 afectacion de uno a
tres ganglios, mientras que un 37% no manifesté compromiso linfatico. En cuanto a las
caracteristicas del tumor, predominé el tamafio de entre 2 y 5 cm (72%) con un grado
de diferenciacion moderado (57%). El estudio concluyé que estas caracteristicas
clinicas y moleculares permiten establecer un perfil epidemiolégico especifico para la

poblacién atendida en instituciones publicas de dicha regién.

En un estudio desarrollado en el 2025, por Fuentes y Rodas en Quetzaltenango,
Guatemala (13), se plante6 como Objetivo la caracterizacion morfolégica y molecular
de los carcinomas mamarios diagnosticados en el Hospital Regional de Occidente entre
2020 y 2024. A través de una Metodologia cuantitativa, descriptiva y transversal, se
analiz6 una muestra de 86 casos. Los Resultados revelaron una marcada
predominancia del carcinomainvasivo de tipo no especial (91.9%) y una alta prevalencia
de tumores de alto grado histolégico (Grado Il en el 69.6%). El analisis
inmunohistoquimico mostré positividad para RE en el 64.0%, RP en el 53.5%, HER2 en
el 26.7% y un indice de proliferacion Ki-67 elevado en el 84.9% de los casos. En cuanto
a la clasificacion molecular, el subtipo Luminal B HER2 negativo fue el mas frecuente
(40.2%), seguido del HER2 sobre expresado (23.2%) y el Triple Negativo (18.3%). La
investigacion Concluyé que la poblacion de Quetzaltenango presenta tumores con
rasgos de mayor agresividad biologica y perfiles moleculares complejos en comparacion

con las tendencias nacionales.

Antecedentes Nacionales



En el 2025, Davila y Suxe (14), se realizaron un estudio en el Hospital Regional
Lambayeque entre 2020 y 2023, se establecié como objetivo determinar la prevalencia
de los subtipos de cancer de mama mediante técnicas de inmunohistoquimica.
La metodologia empleada fue de caracter cuantitativo, observacional, descriptivo,
transversal 'y retrospectivo, analizando una muestra de 150 pacientes.
Los resultados identificaron al subtipo Luminal B como el de mayor prevalencia
(45.3%). Clinicamente, predominé la presencia de masa tumoral (98.7%) y adenopatias
(72.7%), con una mayor incidencia en la mama derecha (55.3%) y en el grupo etario de
50 a 59 anos. Desde la perspectiva histopatologica, el carcinoma invasivo de tipo no
especial fue el hallazgo mas frecuente (94.7%), con un predominio del grado histologico
[l (51.3%). La investigacion concluyé con una caracterizacion integral de los perfiles
moleculares y rasgos clinicos de la poblacion, aportando datos clave sobre la

agresividad tumoral en la region.

De la misma manera Goémez et al, (15) en su investigacion realizada en el 2024, la
cual tuvo como objetivo de caracterizar el perfil inmunohistoquimico e identificar
especificamente el subgrupo HERZ2 en la macrorregién norte del Peru, desarrollé un
estudio transversal en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas (IREN Norte).
La metodologia incluy6 el andlisis de una muestra significativa de 1,176 pacientes
atendidos entre 2016 y 2023, evaluando variables como edad, grado y tipo histolégico.
Los resultados determinaron que el perfil mas prevalente fue el Luminal B (45.6%),
seguido del Luminal A (24.7%), el Triple Negativo (18.2%) y el HER2 positivo no luminal
(11.5%); destaca ademas que un 25.1% de los casos previamente clasificados como
negativos fueron identificados como HER2. El estudio concluyé que la distribuciéon de
los subtipos moleculares ha experimentado variaciones relevantes, siendo el Luminal B
el predominante, lo que subraya la necesidad de actualizar las politicas de salud para
garantizar el acceso a terapias dirigidas.

Por otro lado, Chachaima (16) en el 2022 con el Objetivo de caracterizar el perfil
inmunohistoquimico del cancer de mama en un hospital general de Lima, Peru, se
desarroll6 una investigacion de caracter descriptivo, transversal y retrospectivo.
La Metodologia contempld el analisis de los carcinomasinvasivos diagnosticados entre
mayo de 2015 y abril de 2017, consolidando una muestra de 259 pacientes tras aplicar
criterios de exclusion. Los Resultados arrojaron una edad media de 54.64 afos y una
distribuciéon equitativa de la neoplasia entre ambas mamas. Histopatolégicamente,
predomind el carcinoma invasivo ductal de tipo no especial (88.03%) con un grado

histologico intermedio (53.28%); en cuanto al perfil molecular, el subtipo Luminal A fue



el mas prevalente (40.15%), mientras que la variante HER2/neu positivo no luminal
representd el 11.97%. El estudio Concluyé que el subtipo Luminal A constituye la
variante mas frecuente en esta poblacion y que existe una asociacion directa entre el

grado histologico y el perfil inmunohistoquimico identificado.

De la misma manera Paredes, en el 2022 investigo los subtipos moleculares de
cancerde mamaen el Hospital Goyeneche de Arequipa, lo cual realizé una investigacion
de enfoque descriptivo, observacional y retrospectivo. Su metodologia consistié en el
andlisis documental de 106 historias clinicas de pacientes con diagnostico
histopatolégico de carcinoma invasivo atendidas entre 2015 y 2019.
Los resultados identificaron al subtipo Luminal A como el mas prevalente (26.4%),
seguido del Luminal B y HER2 (ambos con 21.7%), el perfil Luminal con sobreexpresion
de HER2 (17%) y el Triple Negativo (13.2%). Clinicamente, predominé el grupo etario
de 36 a 45 afos, la localizacion en el cuadrante superoexterno de la mamaderechay
el carcinoma ductal invasivo de grado Il. Asimismo, destacaron el tamarfio tumoral T2 'y
el compromiso ganglionar N1, siendo el esquema terapéutico mas utilizado la cirugia
combinada con adyuvancia. El estudio concluyé que el perfil Luminal A constituye la
variante biolégica predominante en esta poblacion, asociada frecuentemente a estadios

clinicos intermedios al momento del diagnéstico.(17)

Asi mismo en el Hospital Regional de Ica, en el 2021, llevaron a cabo un estudio
donde el Objetivo fue de determinar los factores de riesgo asociados a la incidencia de
neoplasia mamaria, desarrollaron una investigacion de enfoque retrospectivo.
La Metodologia consistié en el analisis de una muestra de 91 pacientes con diagnéstico
confirmado y perfil inmunohistoquimico. Los Resultados revelaron que el subtipo
Luminal A fue el mas prevalente (28.6%), seguido del Luminal B (25.3%), el Triple
Negativo (24.2%) y el HER2 (22%). Se observé que el perfil Luminal A predominé en
mujeres posmenopausicas de 50 a 59 afos, con tumores de 2 a 5 cm y tendencia a la
buena diferenciaciéon; por el contrario, el subtipo Triple Negativo mostré mayor
frecuencia en pacientes premenopausicas, asociandose a grados de diferenciacion
pobres y estadios tumorales avanzados. La investigacion Concluyé la existencia de
factores especfificos vinculados a cada variante molecular, evidenciando que los perfiles
Luminal A y B presentan rasgos clinico-patologicos de menor agresividad en

comparacion con los subtipos Triple Negativo y HER2.(18)



2.2. Bases Tebricas

2.2.1. Epidemiologia del Cancer de mama

A nivel global, el carcinoma mamario representa la neoplasia de mayor
prevalencia en la poblacion femenina y la principal causa de decesos por cancer. De
acuerdo con las estimaciones de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), para el
ano 2022 se registraron aproximadamente 2.3 millones de diagndsticos nuevos en todo
el mundo.(19). Dentro del contexto sanitario de las Américas, se observa que
el carcinoma mamario se posiciona como la patologia de mayor incidencia mujeres
(26.1%); sin embargo, el cancer de pulmén se consolida como la causa mas letal,
acumulando el 16.5% de las defunciones. Particularmente en América Latina y el
Caribe, esta problematica se intensifica con mas de 220,000 diagnésticos de cancer

de mama y una mortalidad que alcanza los 100,000 casos.(20)

Dentro de las neoplasias no dermatoldgicas, el cancer de mama representa el
mayor desafio oncolégico en el Peru. De acuerdo con las estimaciones del Ministerio
de Salud, el pais registra un promedio de 21 diagndsticos diarios, acomparados de
una cifra de mortalidad de cinco pacientes cada 24 horas, consolidandose como una
de las principales causas de fallecimiento por cancer en la poblacion femenina
peruana.(21). En el afio 2024, el INEN reportd que esta neoplasia lideré la incidencia
oncoldgica en Lima con 1,736 nuevos casos. La estadistica institucional muestra que
el 99.77% de las pacientes son mujeres, con una concentracion etaria entre los 30 y
49 anos. Un dato preocupante para la salud publica es el estadio al momento de la
deteccion, predominando los estadios Il 'y Illcon un 30.99% vy 26.84%

respectivamente, lo que sugiere una persistente brecha en el diagndstico precoz.(22)

2.2.2. Factores de Riesgo

El riesgo de desarrollar cancer de mama aumenta considerablemente ante la
presencia de factores hereditarios y bioldgicos, como tener parientes directos con la
enfermedad o poseer tejido mamario denso. Sin embargo, la mayoria de los casos
ocurren en pacientes sin antecedentes familiares previos. Otros elementos criticos
incluyen la exposicion prolongada al estrogeno (determinada por una menarquia
temprana o menopausia tardia), el haber tenido el primer hijo a edad avanzada o no
haber estado embarazada. Factores externos y modificables, como el sobrepeso vy el
consumo de alcohol, también juegan un rol decisivo en la incidencia de esta

patologia(23).



2.2.3. Clasificacion Histopatoldgica del cancer de mama
2.2.3.1. Carcinoma ductal invasivo (CDI)
El carcinoma ductal es la neoplasia de mama mas frecuente, con una incidencia que

oscila entre el 70% y el 80% a nivel mundial. Esta patologia surge en el revestimiento
de los canales de transporte lacteo y posee la capacidad de invadir tejidos adyacentes
o de propagarse sistémicamente mediante las vias linfatica y hematica. Aunque en sus
fases iniciales suele ser imperceptible y solo visible por mamografia, su manifestacion
clinica habitual incluye la deteccion de noédulos en la mama o axila, cambios

estructurales en el seno, dolor o secreciones anomalas. (24)

2.2.3.2 Carcinoma lobulillar invasivo (CLI)

El carcinoma lobulillar invasivo, es considerado el segundo tipo mas
frecuente que representa el 15 % de los casos, se diferencia por su origen lobulillar y su
presentacion clinica atipica, al manifestarse habitualmente como un endurecimiento
difuso y no como un bulto definido. Su deteccién por mamografia resulta mas dificil que
en el carcinomaductal. Por lo que es importante destacar su mayortasa de bilateralidad,
por lo tanto, requiere una evaluacién exhaustiva de ambos senos durante el proceso de
diagndstico.(24)

2.2.3.3. Carcinoma ductal in situ (CDIS)

Es la forma mas temprana del cancer de mama, cerca del 85% de los
carcinomas in situ corresponden a esta variante. Clinicamente, su manifestacion
predominante es el hallazgo de una masa palpable. las células neoplasicas se localizan
exclusivamente dentro de la luz del conducto galactéforo. Lo fundamental aqui es que
la lesién no ha logrado infiltrar el estroma circundante, manteniéndose confinada sin
invadir el tejido mamario adyacente. Asimismo, en el estudio mamografico, es
caracteristico identificar una lesién necrética central que presenta microcalcificaciones
agrupadas con un patron ramificado o en "molde"(25)(26)

2.2.3.4. Carcinoma lobulillar in situ (CLIS)

Se define como una patologia poco frecuente caracterizada por la
presencia de células atipicas en los lobulillos mamarios. Es importante precisar que, a
pesar de su denominacion, el CLIS no constituye un cancer de mama propiamente
dicho, ya que las células se mantienen "in situ"; es decir, no poseen capacidad infiltrante
hacia el parénquima mamario ni hacia otros 6rganos. Si bien no se considera una
enfermedad grave de forma inmediata, su relevancia clinica radica en que actua como

un marcador de riesgo, incrementando la probabilidad de desarrollar una neoplasia



invasiva a futuro. Se identifican dos variantes histolégicas: la clasica y la pleomarfica. El

de tipo clasico no se considera una neoplasia maligna, pero funciona como un factor de

riesgo para el desarrollo de un carcinoma infiltrante en ambas mamas. El tipo

pleomérfico de comportamiento bioldgico similar al carcinoma ductal in situ, por lo que

SU manejo exige una escision quirurgica con margenes libres. El protocolo terapéutico

estandar incluye la biopsia amplia asociada a una linfadenectomia, seguida de un

control clinico riguroso.(27)(26).

2.24. Tumores malignos de mama poco comunes: caracteristicas clinicas y

1.

patolégicas:
Carcinoma de mama inflamatorio: Este tipo de neoplasia se caracteriza por un
comportamiento biolégico de crecimiento acelerado, alta agresividad y un
prondstico sombrio si no se interviene a tiempo. Su fisiopatologia se basa en la
obstruccion de los canales linfaticos dérmicos por células neoplasicas, lo que
genera un edema clinico conocido clasicamente como "piel de naranja" debido
al engrosamiento del tejido. Suele presentarse en forma dispersa por todo el
parénquima mamario. Ademas, es frecuente el compromiso de la cadena
ganglionar axilar, donde se identifican nédulos de consistencia pétrea a la
palpacion.(26)
Enfermedad de Paget de la mama: es como una variante del carcinoma ductal
in situ, que infiltra la epidermis del complejo pezén-aréola, manifestandose
clinicamente como una lesion eccematosa o psoriasiforme de dificil resolucion.
El diagnéstico histopatolégico se confirma mediante la identificacion de
las células de Paget, que son elementos neoplasicos caracteristicos en la capa
epidérmica. Es fundamental sefialar que las pacientes con este diagndstico
presentan, casi de forma sistematica, una neoplasia subyacente, ya sea de
tipo in situ o infiltrante, lo que obliga a un estudio exhaustivo del parénquima
mamario.(26)
Tumor Filoides Maligno: representa menos del 1 % del total de neoplasias
mamarias. A diferencia de otros carcinomas, estos se originan en el estroma o
tejido conjuntivo de la mama, caracterizandose histolégicamente por un patron
de crecimiento en forma de hoja. En cuanto a su comportamiento biolégico, la
mayoria se presentan como benignos, aunque existe un pequefo porcentaje con
potencial maligno y otros catalogados como borderline o ambiguos debido a sus
caracteristicas intermedias. Epidemiolégicamente, su mayor incidencia se
registra en mujeres en la quinta década de la vida, aunque su aparicion es

posible en cualquier grupo etario.(28)



4. Carcinomas Especiales:

e Medular: Este subtipo constituye una variante poco frecuente del cancer
de mama, técnicamente clasificado como un carcinoma invasivo sin tipo
especifico (NST) con rasgos medulares. Su denominacion responde a su
morfologia macroscépica: una masa blanda, carnosa y de coloracién
grisacea, cuya apariencia se asemeja a la médula oblongada del tronco
encefdlico. Epidemiolégicamente, aunque puede manifestarse en
cualquier etapa de la vida, su incidencia es notablemente mayor
en pacientes jévenes. Si bien posee naturaleza infiltrante y capacidad
de metastasis, esta tendencia es significativamente menor en
comparacion con otros carcinomas invasores convencionales; por lo
tanto, el pronédstico clinico suele ser favorable en la mayoria de los
casos.(29)

¢ Mucinoso Coloide: se presenta predominantemente en pacientes adultas
mayores, se caracteriza por una cinética de crecimientoindolente o lento.
En términos de sobrevida, estas pacientes suelen registrar un pronéstico
mas favorableen comparacién con otros carcinomas invasores
convencionales. No obstante, es imperativo establecer el contraste con
el cancer de mama metaplasico, cuyo comportamiento biolégico es
mucho mas agresivo, derivando en un prondstico significativamente mas
reservado que el de los carcinomas ductales estandar.(26)

¢ Invasivo: se define como un adenocarcinoma, se caracteriza por infiltrar
mas alld de la membrana basal e invadir el estroma mamario. Esta
capacidad invasiva le permite alcanzar los vasos sanguineos y
los canales linfaticos, facilitando la diseminacion hacia ganglios
regionales y organos a distancia. Respecto a la distribucién por tipos
histologicos, la evidencia muestra que el carcinoma ductal es el mas
prevalente con un 79%, seguido por el lobulillar (10%) y el tubular (6%).
Con menor  frecuencia, se identifican variantes como
el mucinoso (2%), medular (2%), papilar (1%) y el metaplasico (1%).
(26)

2.2.5. Clasificacion molecular del cancer de mama

El carcinoma mamario se caracteriza por una marcada heterogeneidad,

manifestando variaciones significativas en sus perfiles anatomopatoldgicos,



moleculares y en su evolucion clinica. De acuerdo con la expresion inmunohistoquimica
de los receptores hormonales (RH) y del receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico
humano (HER2), se categoriza en tres subtipos fundamentales: el fenotipo hormonal
(RH+/HER2-) (Luminal A), que comprende cerca del 70% de los casos; el subtipo HER2
positivo (Luminal B) y el Triple negativo. En este escenario, la deteccién precozy el
abordaje preventivo en pacientes con predisposicion genética resultan determinantes
para optimizar las tasas de supervivencia. Asimismo, la mayor comprension de
la etiopatogenia ha impulsado el desarrollo de terapias dirigidas, logrando una mejora

sustancial en el prondstico de la enfermedad.
Clasificacion Molecular (Subtipos):

e Luminal A: RE+ y/o RP+, HER2-, Ki-67 bajo.

e Luminal B: RE+ y/o RP+, HER2+/-, Ki-67 alto.

e HERZ2 enriquecido: HER2+, RE-y RP-.

o Triple Negativo (Basal-like): RE-, RP- y HER2- (30)
Subtipo (Luminal A)

Se constituyen la variante mas prevalente del cancer de mama, representando entre el
50% y 60% de los diagnésticos totales. Genéticamente, se distinguen por una marcada
expresion de genes regulados por el receptor de estrégeno (RE) y una reducida
actividad de genes vinculados a la proliferaciéon celular, perfil que guarda similitud con
el epitelio luminal de los conductos mamarios. Desde una perspectiva molecular, esta
clasificacion engloba a la totalidad de los carcinomas lobulillares in situ y a la mayor
parte de los infiltrantes. Clinicamente, estas neoplasias suelen presentar un bajo grado
histoldgico, lo cual se traduce en un prondstico favorable para la paciente. En cuanto a
su caracterizacién inmunohistoquimica, se definen por la positividad de RE, RPg, Bcl-2
y citoqueratinas CK8/18, sumado a la ausencia de sobreexpresiéon de HER2 y una

presencia significativa de GATAS3, especialmente en este subtipo.(31)

Subtipo (Luminal B)

Este subtipo, cuya prevalencia oscila entre el 10% y 20%, suele manifestar un
comportamiento biolégico de mayor agresividad en comparacién con el Luminal A. Este
grupo se distingue por presentar grados histolégicos mas elevados y un indice de
proliferacion celular superior, factores que condicionan un prondstico clinico

significativamente mas desfavorable. Caracteristicamente, estas neoplasias no solo



evidencian la expresion de receptores hormonales (RE y/o RPg), sino que
frecuentemente presentan una positividad para EGFR, HER2 y ciclina E1. (31)

HER2

El grupo molecular denominado HER2-enriquecido representa aproximadamente entre
el 10% y 15% de la incidencia global de neoplasias mamarias. Esta variante se
caracteriza por una marcada sobreexpresion del gen HER2, asi como de otros
componentes vinculados a su via de sefalizacion y al amplicon 17q12 (destacando el
gen GRB7), ademas de una alta actividad en genes proliferativos. Cabe precisar que
este subtipo carece de expresion de genes del cluster basal y presenta una expresion
minima de genes luminales. Es fundamental sefalar que el perfil inmunohistoquimico
(IHQ) RE-/HER2+ no constituye un equivalente exacto del subtipo intrinseco. Si bien el
70% de los tumores HER2-enriquecidos determinados por microarrays presentan
amplificacién génica o sobreexpresion de la proteina HER2+++, solo la mitad de este
grupo se clasifica clinicamente como RE-/HER2+. El porcentaje restante se distribuye
heterogéneamente entre las categorias RE+/HER2+ (14%), RE+/HER2- (16%) y RE-
/HER2- (18%). En sentido inverso, se colige que no toda neoplasia con amplificacion o
sobreexpresion de HER2+++ se integra necesariamente en el cluster HER2 mediante
analisis gendémico. (31)

Triple negativo o Basaloide

Este subtipo de cancer, representa entre el 10 % y el 20 % de los casos totales y un
tercio de los tumores con receptores de estrogeno (RE)negativos, caracterizandose por
la expresion de biomarcadores propios de células basales y mioepiteliales como CKS,
CK17, EGFR y CD44. Histologicamente, estos carcinomas suelen manifestar un alto
grado, elevado indice mitético, necrosis central y un marcado infiltrado linfocitario,
diferenciandose de los luminales por su baja expresion de CK8/18. En la practica clinica
peruana, debido a la complejidad de la identificacion genética, se suele emplear el
fenotipo triple negativo (ausencia de RE, RPg y HER2) como una aproximacion
diagnostica simplificada mediante inmunohistoquimica. (31)

2.2.6. Marcadores Inmunohistoquimicos
La implementacion de la inmunohistoquimica en la practica clinica cotidiana
permite una determinacion mas precisa del pronéstico en pacientes con cancer de

mama, facilitando el disefio de esquemas terapéuticos individualizados que optimizan el



beneficio clinico y minimizan los riesgos. Asimismo, este abordaje clinico constituye una
herramienta fundamental para comunicar la evolucién probable de la patologia a la
paciente, garantizando la seleccion de una terapia dirigida acorde a las caracteristicas

moleculares del tumor. (32)

Receptor Hormonales de estrégenos y progesterona

El receptor de estrégeno (RE) constituye un factor pronostico determinante, dado
que se identifica una sobreexpresion significativa en aproximadamente el 70-75 % de
los carcinomas mamarios invasivos. Por su parte, el receptor de progesterona (RPg) se
manifiesta en mas de la mitad de los casos RE positivos y su presencia es infrecuente
en tumores RE negativos, debido a que su sintesis esta regulada por la actividad del
primero; de este modo, los niveles de RPg funcionan como un indicador de la integridad
funcional de la via estrogénica. En consecuencia, la evaluacién conjunta de ambos
receptores es esencial en el entorno clinico, ya que ambos actuan como biomarcadores

diagnésticos y prondsticos fundamentales para el manejo de la enfermedad.(33)

Her2neu

La presencia del HER2 se asocia con un prondstico desfavorable debido a su
vinculo conla proliferacion, invasion y metastasis, este concepto cambiaen la actualidad
gracias a la eficacia de las terapias dirigidas. El empleo de farmacos como
el Trastuzumab permite reducir las tasas en un 50 % de los casos, transformando la
supervivencia de las pacientes que presentan este biomarcador. De este modo, la
respuesta terapéutica actual redefine el impacto clinico de este receptor, mitigando su

agresividad biolégica mediante el tratamiento personalizado.(34)

Ki67

El antigeno Ki-67 constituye un biomarcador de proliferacion celular con expresion
detectable en todas las etapas del ciclo replicativo, con exclusidon de la fase de
quiescencia (G0). En la literatura oncoldgica, su cuantificacion se ha vinculado
estrechamente con la progresion tumoral, la capacidad metastasica y el desenlace
clinico en diversas neoplasias. Un indice de proliferacién elevado no solo refleja una
cinética celular acelerada, sino que se comporta como un factor de mal prondstico,
asociandose significativamente con una reduccion en la supervivencia global y libre de

enfermedad, asi como con un incremento en la diseminacion a distancia. (35)

2.2.7. Estadificacion del cancer de mama:
Al igual que oftras neoplasias, el cancer de mama se categoriza

por estadios segun qué tanto haya avanzado. Por ejemplo, mientras que el estadio | se



refiere a una etapa inicial, el estadio IV implica una enfermedad avanzada con
metastasis a distancia. El sistema de clasificacion para este tipo de Cancer es el TNM,
la cual evalua:

e (T)tamano,

¢ (N) la afectacion de ganglios linfaticos y

e (M) la presencia de metastasis. (36)

Tabla 1. Estadificacion

Estadio 0 — Carcinoma in situ

e Carcinoma Lobulillar in situ: Lesion en la que hay células andmalas en el
revestimiento del lobulillo. Raramente se convierte en cancer invasor, pero
aumenta el riesgo de padecer cancer de mama, tanto en la mama de la lesion como
en la contralateral.

e Carcinoma ductal in situ o carcinoma intraductal: lesién en la que hay células

andmalas en el revestimiento de un conducto. No es una lesién invasiva, pero si
deja evolucionar, puede convertirse en un carcinoma infiltrante o invasor.
Estadio |

v" Tumor no diseminado de tamafio menor a 2cm
Estadio Il

v Existe afectacion de ganglios linfaticos axilar, el tumor de tamafio menor a 2cm.

v Existe posibilidad o no de afectacién ganglionar, el tumor mide de 2 a 5 cm

v' El tumor es de tamafio de 5cm, no hay afectacion de ganglios linfaticos.

Estadio Ill o Estadio Avanzado

o Estadio IllA:
v' El tumor diseminado en ganglios linfaticos axilares o a ganglios situados
detras del esternon. Mide menos de 5¢cm.
v" El tumor diseminado en ganglios linfaticos axilares o a ganglios situados
detras del estern6n. Mide mas de 5cm.
o Estadio IlIB:
v Tumor de tamafo variable que afecta la pared del térax o piel de la
mama.
e Estadio llIC:
v" Tumor de tamafio variable: afectacién de ganglios variables, ganglios
situados detras del esterndn, ganglios situados por debajo o por encima

de la clavicula.

Estadio IV

v" El tumor se a disemino en otras partes del cuerpo

Fuente: Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (36)



2.2.8. Tipos de biopsias

Ante la sospecha clinica o radiologica de una neoplasia maligna de mama, la
ejecucion de una biopsia resulta imperativa para el proceso diagnéstico. Dicho
procedimiento constituye la prueba definitiva para confirmar o descartar la presencia
de células atipicas mediante el estudio histopatolégico. Las muestras tisulares
obtenidas deben ser derivadas obligatoriamente al servicio de anatomia patolégica,
donde el médico especialista realizara el analisis microscépico para determinar la

naturaleza de la lesion y establecer un diagnéstico de certeza. (37)

Biopsia por aspiracion con aguja fina (FNA)

Para este procedimiento, se emplea una aguja hueca de calibre minimo con el
fin de realizar la aspiracion de una muestra tisular especifica del area bajo sospecha
mediante una jeringuilla. Cabe precisar que el instrumento utilizado en esta biopsia
presenta un diametro significativamente menor al de las agujas convencionales

empleadas en las venopunciones de rutina.(37)

Biopsia por puncién con aguja gruesa

Para la obtencion de muestras de tejido ante hallazgos clinicos palpables o
anomalias detectadas mediante ayudas diagnosticas —tales como ecografia,
mamografia o resonancia magnética (MRI)— se emplea una aguja de mayor calibre.
Este procedimiento constituye, por lo general, el método de biopsia de eleccién en
protocolos clinicos cuando existe una sospecha diagnéstica de neoplasia maligna de
mama.(37)

Biopsia quirurgica (abierta)

Se recomienda proceder con una biopsia quirurgica en aquellos casos donde el
abordaje mediante técnicas menos invasivas resulte inviable o cuando los analisis
previos no hayan arrojado resultados concluyentes. Este procedimiento permite realizar
una incision para la extraccion parcial de la lesion sospechosa o, de ser necesario,

la extraccion total de la zona afectada para su posterior estudio histopatolégico. (38)

2.3. Formulacion de hipétesis
2.3.1. Hipotesis General
e (HI). EL perfil inmunohistoquimico muestra una relacion significativa entre la
edad de la paciente y subtipos mas agresivos de cancer de mama en el

Hospital General de Jaén, nivel lI-Il.



(HO). EL perfil inmunohistoquimico NO muestra una relacion significativa entre
la edad de la paciente y subtipos mas agresivos de cancer de mama en el

Hospital General de Jaén, nivel lI-Il.

2.3.2. Hipdtesis Especifica

1.

El subtipo Luminal A sera el mas frecuente en la poblacién estudiada,
caracterizado por receptores hormonales positivos y baja expresion de Ki-67.
La técnica Inmunohistoquimica Kl67 es un marcador util para predecir la
recurrencia tumoral y la agresividad en pacientes, permitiendo diferenciar
entre tumores luminales A (bajo) y B (alto).

Las caracteristicas clinico-patolégicas (especialmente un mayor grado
histoldgico) estan estrechamente relacionadas con  subtipos
inmunohistoquimicos mas agresivos (Triple Negativo y HER2 enriquecido),
mientras que los subtipos Luminales muestran mayor asociacién con grados
histolégicos menores.

La caracterizacion de la expresion de receptores hormonales (RE/RP) y
HER2/neu mediante inmunohistoquimica (IHQ) permitira identificar y clasificar
con alta precision los subtipos moleculares en pacientes con cancerde mama,
correlacionandose con las caracteristicas anatomopatolégicas de la neoplasia
y facilitando la personalizacion del tratamiento oncoldgico.



CAPITULO lll: METODOLOGIA
3.1. Método de investigacion
Hipotético deductivo, es el aplicado para la fundamentacion tedrica que permitira
dar respuesta a los fendmenos analizados y contrastados de una investigacion.(39)

3.2. Enfoque de investigacion

Esta investigacion tiene enfoque de tipo Cuantitativo, ya que se procedera a
recolectar y analizar estadisticamente cada uno de los marcadores moleculares para
de esta manera determinar sus frecuencias de un periodo de enero a diciembre del
2025.

3.3. Tipo de Investigacion

Basica, porque el objetivo del presente estudio es recopilar informacion, describir
el comportamiento del cancer de mama mediante su perfil inmunohistoquimico en las

pacientes del hospital de jaén.

3.4. Disefo de investigacion

Es una investigacion no experimental de corte transversal, debido a que la
recoleccion de datos se efectuara en un momento especifico del periodo de estudio.
Segun Anexo 1.

3.5. Poblacién, muestra y muestreo
3.5.1. Poblacion:

Constituida por todas las pacientes mujeres entre los 18 a 65 afos, atendidas y
diagnosticadas de cancer de mama en el Hospital General de Jaén en el Servicio de

Anatomia Patologia durante los meses de enero a diciembre del 2025.

3.5.2. Muestra
La muestra esta constituida por 360 informes histopatolégicos con estudios

inmunohistoquimicos correspondientes a casos de cancer de mama.

3.5.3. Muestreo
El muestreo de estudio es no probabilistico por conveniencia, ya que solo podran

participar en la investigacion las que cumplan con los criterios de inclusion.



3.5.4. Criterios de inclusion:

e Mujeres con diagnésticos histolégico de cancer de mama.
e Historias clinicas incompletas
¢ bloques de parafina que cuenten con el perfil IHQ completo.

e Pacientes atendidas dentro del rango de tiempo la investigacion.

3.5.5. Criterios de exclusion:

e Mujeres sin diagnostico especifico
¢ Historias clinicas incompletas
¢ Bloques de parafina incompletas

o Pacientes atendidas fuera del rango de fecha de la investigacion.

3.6. Variables y Operacionalizacion

Variable Definicion Operacional | Tipo o naturaleza Indicadores Escala de Medicion Fuente
Variable 1
Dependiente =« Receptor de . "
_ - estrbgeno Lum!nal A .
Inmunohistoquimica | Clasificacion  molecular + Luminal B Ficha de
por_ expresion de | cyalitativa/Nominal « Receptor de « HER2 positivo recoleccibn de
anticuerpos vio progesterona datos
receptores hormonales. Her2 «Basal (Triple
- Her- Negativo)
= Ki67
Variable 2
Independiente = Carcinoma ductal
invasivo
Mujeres con Mujeres con diagndstico * Carcinoma
. Cuantitativa illar i i i
diagnostico de| de cancer de mama i Lobu_llllar invasivo _ _ Ftchalt'je
. ) B . « Carcinoma ductal » Diagnostico recoleccion de
cancer de mama mediante  biopsia ¥ o - 1ag 2 dat
) insitu histopatologico alos
TGlas. = Carcinoma
Lobulillar insitu * Localizacion
« Estadio 0 Anatomica
Carcinoma Insitu L
= Estadio | . Caraqie_nshcas
« Estadio Il Patologicas
= Estadio 1]l
Avanzado = Grado Histolbgico
= Estadio IV
= Estadio V

Fuente: Elaborado por el investigador de tesis.




3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos
Se utilizara una ficha de recoleccion de datos que estara disefiada en

concordancia con los objetivos del estudio.

e Se solicitaran todos los resultados de las pacientes con diagnostico de cancer
de mama las cuales se les realizé perfil inmunohistoquimico.

e Se recopilaran los resultados de inmunohistoquimica tomando en cuenta los
criterios de inclusién y exclusion.

o Los resultados seran recopilados mediante la ficha de recoleccion de datos.

3.7.1. Validacion
La validacién del instrumento sera mediante un juicio de expertos.

3.7.2. Confiabilidad

Se utilizara el coeficiente Alfa de Cronbach, para validar la confiabilidad del
instrumento.

3.8. Plan de procesamiento y analisis de datos

e Se procedera a presentar una solicitud a la oficina de Docencia e Investigacion
del Hospital General de Jaén.

e Para obtencién del permiso de recopilar los datos, se coordinara con el jefe del
Servicio de Anatomia Patoldgica para recoleccion de la informacién de la base
de datos e historias clinicas.

e Se identificaran todos los casos de cancer de mama registradas, muestras
consideradas biopsias y piezas quirurgicas

e Posteriormente la informacion recopilada se exportara al software estadistico
SPSS version 27 y se aplicara el método estadistico Chi- cuadrado.

e Los resultados seran representados mediante, tablas y graficos empleando la
estadistica descriptiva.

3.9. Aspectos Eticos
La presente investigacion sera sometida a revision para su posterior aprobacion
por el Comité de Etica de la Universidad Privada Norbert Wiener.

Los resultados obtenidos de este estudio, seran de manera confidencial que solo
conocera la autora de esta investigacion, para ello se usara cédigos diferentes, para

respetar la seguridad de los datos de cada paciente



Se darad cumplimiento a los protocolos éticos de Belmont, ya que al tratarse de
laminas histolégicas en el cual no solo son material de estudio si no representar la
integridad de cada paciente. Es por ello que su inclusion merece Respeto, la
beneficencia para asegurar que cada lamina estudiada tenga un valor cientifico, y la
justicia de poder dar veracidad que cada tejido estudiado sea legitimo y su uso en la
presente investigacion proporcione beneficio para la poblacion(40)



CAPITULO IV: ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

4.1. Cronograma de actividades

ACTIVIDADES

2026

Mar

Abr

May | Jun

Jul

Ago

FASE I: Planeamiento

Revision Bibliografica

Elaboracién del proyecto

Presentacién y Aprobacion del

proyecto

Recoleccion de datos

Inmunohistoquimicos

Procesamiento y analisis

estadistico

interpretacion estadistica de los

datos recolectados.

Interpretacion de los resultados

FASE IlI: Presentacion

Elaboracion del informe final

Revision y presentacion del del

informe final

Sustentacion de Tesis

Fuente: Elaborado por el investigador de tesis.




4.2. Presupuesto

Unidad
Descripcién de Precio Cantidad Total
Medina Unitario
Recursos Materiales y equipos
Dispositivo USB Unidad S/50.00 01 S/50.00
Laptop Unidad S/3.800 01 S/3.800
Papel Bond Millar S/14.00 03 S/42.00
Lapiceros Unidad s/2.00 06 S/12.00
Resaltadores Unidad s/3.00 03 S/9.00
Cuaderno de apuntes Unidad S/6.00 02 S/12.00
Servicios- varios
Impresiones Unidad S/0.30 500 S/300.00
Internet Unidad S/ 69.00 12 meses S/828.00
Transportes Unidad S/4.00 60 veces s/ 480.00
Viajes/pasajes a Lima Unidad S/120.00 10 veces S/ 1200.00
Refrigerios Unidad S/5.00 40 unidades | S/200.000
Gastos administrativos y/o imprevistos
Otros gastos adicionales S/ 500.000
TOTAL S/7.433.00

Fuente: Elaborado por el investigador de tesis
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Anexo 01: Matriz de Consistencia

Titulo de la Investigacion: "Perfil Inmunohistoquimico de Diagnostico de Cancer de mama, en pacientes del Hospital Jaén Nivel II-II”

Formulacion del problema Objetivos Hipdtesis Variables Disefio Metodologico
Problema General Objetivo General Hipotesis General Variable Tipo de Investigacion
; Cual fu | il Dependiente )
¢hua hist N p PE 1 Determinar perfil | Hi: EL perfi _ o Bésica
MMUNONISTaquimico e Cancer | jnmunohistoquimico  de | inmunohistoquimico Inmunohistoquimica i L
de mama en pacientes del diagnostico de cancer de i Metodo y diseno de la
Hospital General de Jaén, g ) n‘1u5-:stra. una  relacion investigacion
nivel I1-11? mama en pacientes del| significativa entre la edad | Escala de Medicion
Hospital General de Jaen, | de la paciente y subtipos ) - Meétodo:
Problemas Especificos | Nivel ll-Il. mas agresivos de cancer | *LuminalA o _
1 Cudl es la frecuencia de mama en el Hospital | «Luminal B Hipotetico deductivo
-6 Objetivos Especificos General de Jaén, nivel II-1. - I
de los subtipos * HER2 positivo - Diseno:
moleculares (Luminal A, | 1. Analizar la frecuencia de | . EL «Basal (Triple .

. i : perfil No experimental, corte
Luminal B, HER2 | los sublipos moleculares | ;o nonistoquimico NO|  Negativo) transversal
positivo, Triple Negativo) (Luminal A, Luminal B, [ o oo no relacion
en el Hospital General Her2 positivo, Triple significativa entre la edad _ Poblacién
de Jaén, nivel 11-11? negativo) en el_Husqital de la paciente y sublipos _ o
cut eneral de Jaén. NVe! | mas agresios de cancer | | iaIatle | res et

oo oot 00| 06 Mama a0 ol Hosita " s 18 a 65 afos
- General de Jaen, nivel Il-ll. | pyjeres con . ’
- : atendidas

67)  predominante | 2. Determinar el grado de| _ diagnostico de cancer | qnr oo oo Y

mediante tecnica proliferacion celular (ki-| Hipodtesis Especificas de mama 0 -
Inmunohistoguimica 67) predominante de mama en EI' Hospital
(IHQ), en pacientes con mediante técnica | 1. El subtipo Luminal A Gengrf.ll de Jaen en :e:l
diagnéstico de cancer de inmunohistoquimica serd el mas frecuente Servicio de Anatomia




mama en el hospital
General de Jaén, nivel II-
17

. ¢Cudl asociacién entre
las caracteristicas
clinico-patologicas
(edad, grado histologico)
y el subtipo
inmunohistoquimico
(IHQ), en pacientes con
diagnostico de cancer de
mama en el hospital

General de Jaén, nivel -
I?

. ¢ Cual es la expresion de
receptores hormonales
(RE/RP) vy del receptor
HER2/neu mediante
tecnica
Inmunohistoguimica
(IHQ), en pacientes con
diagndstico de cancer de
mama en el hospital

General de Jaén, nivel ll-
1?

(IHQ), e pacientes con
diagnostico de cancer de
mama en el Hospital
General de Jaén, Nivel II-
Il.

. Determinar la asociacion

entre las caractericticas
clinico-patologicas
(edad, grado histologico)
Vi el subtipo
inmunohistoquimico
(IHQ), en pacientes con
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mama en el Hospital
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en la poblacion
estudiada,
caracterizado por

receptores hormonales

positivos ¥ baja
expresion de Ki-67.

. La técnica

Inmunohistoquimica

KI67 es un marcador
util para predecir la
recurrencia tumoral y la
agresividad en
pacientes, permitiendo

diferenciar entre
tumores Iluminales A
(bajo) y B (alto).

. Las caracteristicas
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(especialmente un

mayor grado
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histopatologico

= Grado Histologico

Patologia durante los
meses de enero a
diciembre del 2025

- Muestra y muestreo

La muestra esta
constituida por 360
informes histopatoldgicos
con estudios
inmunohistoquimicos
commespondientes a casos
de cancer de mama.

El muestreo de estudio
s no probabilistico por
conveniencia, ya que
solo podran participar en
la investigacion las que
cumplan con los criterios
de inclusion




Megativo W HERZ2
enriquecido}, mientras
que los subtipos
Luminales muestran
mayor asociacion con
grados histologicos
menores.

La caracterizacion de la
expresion de
receptores hormonalas
(RE/RFY v HERZ2Meu
mediante
inmunohistoguimica
(IHCY) permitira
identiicar ¥ clasificar
con alta precision los
subtipos  molecularas
en pacientes con
cancer de nmama,
comelacionandose con
las caracteristicas
anatomopatoldgicas de
k= neoplasia W
facilitando la
personalizacion del
tratamiento oncoldégica.




Anexo 02: Instrumentos de Recoleccion de Datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

M® de Historia Clinica:

Codigo del paciente:

Edad: aRos
Estado Ciwvil:

ok W M=

Tipo Histologico:
® Carcinoma In situ { )
* Intralobulillar { )
* Intraductal { )
s Otroe

§. Estadificacion:
% EstadicOi ]
= Estadiol [ ]
= Estadicll| }
# [Estadiclll{ )
# Estadio IV )
7. Clasificacion Molecular
o  Luminal A )
#« luminalB1{ }
s« HERZ positive { )
#« Basal Triple MHegativa [ ]



Anexo 03: Validez del Instrumentos

VALIDACTON DE INSTRUMENTOS A TRAVES DE JUICIO DE EXPERTOS

Ammto: VALIDACION DE IMSTRIURENTOS A TRAVES DE TICIO TE
EXPERTOR

Es grain dirigimme 2 wwied pora expresarle mi cordial sabedo v al sisme tenspo bocer de s
conpeimicsn que, sende estudianie de Lo csoucla de Tecnologia SMéadica de Labomtean Clinioo
w Amatnmia Paebégica, del progriona de Segunda Fapecialidad de Histoteemodogie Reguienn
validar los instrumentos & = de mecoger lo infonrackim necesanz pam desumoller
investigacifing coi la paal optand el Tiule de Fapecialista,

EL titules die mi proyecto de investigacidn:

PERFIL IMMUSCRNS TOCAIICD DE [HAGHOSTHO DE CAMUER DE MANN, EN
PACLIEHTES DEL HOSPITAL JAEN RIVEL L-117, debido a que es imprescindible oondar com
la oprohaciin de docente eypecialing para la aplicockda de Ins izemavenios en mencidn, he

consideradn recurmir ane usted, dada a 2o coomotada expeniencia e temas de Clencias de lasahxl

Fl expodiente de validociio guee e hage e gar conticms:

= (Carin de preseniacido

* [helmicioses oowepiuales de las variables y dinensiones
Mz de eperaciocal 2ecidn de varishles

o Certificado de valides de coovenido de los zesnarentos

Expresindole lns sentimientes de respetn v cocedderaeiin, me despido de usted, no sin ontes

agradecer por o atenciio gue dispense o la presents,

Apeytamaehe.

T
Yl
Watalid Moricé Parra Rirza
547117




Anexo 04: Definicion conceptual de las variables y dimensiones

DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES

Variable 1: Inmunohistoquimica

Definicion operacional: Clasificacién molecular por expresién de anticuerpos

y/o receptores hormonales.

Dimensiones de las variables

>

>
>
>

Luminal A

Luminal B

HER?2 positivo

Basal (Triple Negativo)

Variable 2: Mujeres con diagnéstico de cancer de mama

Definicion operacional: Mujeres con diagnéstico de cancer de mama mediante

biopsia y mamografias.

Dimensiones de las variables

YV V V VY

Diagndstico histopatologico
Localizacion anatémica
Caracteristicas patologicas

Grado histoldgico



Anexo 05: Flujograma del Cancer de mama (INS)
Fuente: Adaptado INS 2024 (41)

Flujograma para el tamizaje de cancer de mama
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Anexo 06:

Flujograma 01: Estudios de imagen para el diagnéstico de cancer de mama.

Mujer con hallazgos sugestivos
de cancer de mama

.

Mamografia 20 +/- Ultrasonografia

'

Clasificacian de la densidad mamaria

H & o @

Clasificacidn de los hallazgos mamograficos [+ Tomosintesis ©
* : ¥
BI-RADS 0- BI-RADS 1-3 BI-RADS 4 -5
F
Rescnancia magnética 4
F h 4 L
Reclasificacién de imagen mamaria Seguimiento Flujograma 2

Fuente: Adaptado INS 2024 (41)



Flujograma 02: Biopsia para el diagnéstico de cancer de mama

L 4

Flujograma 1 |—>

Mujer con lesidn visible por imagen
{BI-RADS 4 o 5)

4 Qué método ofrece

¥

Ultrazonografia

4 Biopsia por
aguja
gruesa
disponible?

NO

mayor visualizacion
de la lesidn?

BAG

guiada por ultrasonografia

de biopsia ®

LGuia por
esterectaxia
disponible?

¥

Mamografia

Presencia de
microcalcificaciones

L4 ¥

Métodos alternativos BAG o BAV

guiada por esteraotaxia

Biopsia quirdrgica BAG o BAV
con localizacion por arpdn guiada por imagenes

Fuente: Adaptado INS 2024 (41)
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Flujograma 03: Tipificacién molecular de la biopsia en cancer de mama

Muestra de tejido tumoral adecuada

v

Inmunohistoquimica (IHGQ)

Evaluar el estado:

» [ndice de proliferacidn Ki-67

* Receplores hormonales (RE y RP)

' l
Evaluar HER-2
¥ ¥ ¥
LWERES 2+ (indeterminada) 3+

¥ ¥ ¥
HER-2 (-} Hibridacidn in situ HER-2 (+)

¥ 1 +
HER-2 (-} Indeterminado HER-Z (+)

Sequir consideraciones de acuerdo con al
consenso de axpertos °

Fuente: Adaptado INS 2024 (41)
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