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1.0 RESUMEN  

 
“ Carga Tumoral Residual (RCB) y pronóstico en pacientes con cáncer de mama 

luminal B en el Centro de Cáncer de Mama del Sistema TecSalud, durante el periodo 

de 2012-2020 ” 

Antecedentes: La Carga Tumoral Residual (RCB) es un método estandarizado que evalúa y 

cuantifica la cantidad de enfermedad residual en la mama y los ganglios linfáticos después de 

quimioterapia neoadyuvante. Su relevancia pronóstica ha sido validada en estudios previos. El 

propósito del presente estudio es describir los hallazgos de la carga tumoral residual en pacientes 

con cáncer de mama posterior a quimioterapia neoadyuvante, subtipo luminal B, tratadas en el 

Centro de Cáncer de Mama del Sistema Tec Salud entre 2012-2020, y determinar su relación con 

el pronóstico de dichas pacientes, con énfasis especial en sobrevida global (OS) y supervivencia 

libre de eventos (EFS).  

Material y métodos: Realizamos un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo. Se incluyó 

a 170 pacientes tratadas en el Centro de Cáncer de Mama del Sistema Tec Salud durante el periodo 

de 2012 a 2020 que recibieron quimioterapia neoadyuvante y posterior manejo quirúrgico. Se 

realizó una revisión de los expedientes clínicos para obtener las características clínicas al 

diagnóstico, y los reportes de histopatología para obtener los datos necesarios para calcular el 

índice de carga residual tumoral (RCB). Se determinó la relación entre carga tumoral residual 

(RCB) y sobrevida global (OS) y supervivencia libre de eventos (EFS).  

Resultados: Se incluyeron un total de 170 pacientes, con una mediana de edad de 50 (42-56) años. 

Correspondieron a 42 (24.7%) subtipo histológico luminal A, 63 (37.1%) luminal B (de estas, 27 

pacientes con expresión HER2+ y 36 sin expresión HER2), 18 (10.6%) HER2+ y 47 (27.6%) triple 
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negativo. Se identificaron 40 (23.5%) con RCB de 0, 10 (5.9%) RCB 1, 61 (35.9%) RCB 2, y 59 

(34.7%) RCB 3. La mediana de seguimiento de las pacientes de la cohorte fue de 30 (14-55) meses. 

La supervivencia libre de eventos a 36 meses fue de 90.9%, 88.9%, 90.3% y 70.5% para los RCB 

0, 1, 2 y 3, respectivamente (P=0.012). La supervivencia global a 36 meses fue de 97.4%, 100%, 

89.1% y 79.1% para los RCB 0, 1, 2 y 3, respectivamente (P=0.004). El RCB se asoció con un 

impacto significativo en la supervivencia de pacientes con subtipo luminal B. Se encontraron como 

factores de mal pronóstico independientes tener un RCB 3 (de recurrencia: HR 5.19, IC 95% 1.82-

14.76; de muerte, HR 12.25, IC 95% 2.7-55.53) y un estadio clínico III (de recurrencia: HR 2.61, 

IC 95% 1.01-6.77; de muerte: HR 4.75 IC 95% 1.52-14.85), y de buen pronóstico un subtipo 

histológico luminal A (considerando a las pacientes con subtipo luminal B como referencia basal) 

(de recurrencia: HR 0.03, IC 95% 0.004-0.28; de muerte: HR 0.09, IC 95% 0.01-0.47).  

Conclusión: Las pacientes con subtipo luminal B tuvieron una menor supervivencia con el 

aumento del puntaje de RCB, más marcadamente en pacientes con RCB 3. Se demostró un peor 

pronóstico independiente de otras variables en pacientes que presentaron estadio clínico III como 

un RCB 3, así como mejor pronóstico en pacientes con luminal A.  
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2.0 SÍNTESIS (Resumen, abstract) 

 
Título Carga Tumoral Residual (RCB) y pronóstico en pacientes con 

cáncer de mama luminal B en el Centro de Cáncer de Mama del 

Sistema TecSalud, durante el periodo de 2012-2020 

Fase de estudio No aplica 

Tipo de estudio Clínico, observacional, descriptivo, retrospectivo. 

Clasificación del estudio 

Según el Reglamento de la 

Ley General de Salud  en 

Materia de Investigación 

para la Salud, Artículo N° 

17 

Sin riesgo. 

Objetivo Principal Determinar la relación entre carga tumoral residual y pronóstico 

en un grupo de pacientes con cáncer de mama luminal B, tratadas 

previamente con quimioterapia neoadyuvante en un centro de 

atención en Monterrey, con énfasis especial en supervivencia 

global (OS).  

Objetivos secundarios  

● Determinar la relación de carga residual tumoral (RCB) con 

supervivencia libre de eventos (EFS) en pacientes con cáncer de 

mama luminal B. 

● Determinar la relación de carga residual tumoral (RCB) con 

supervivencia libre de enfermedad (EFS) y sobrevida global (OS) 

en las diferentes etapas clínicas. 

Hipótesis Nula Una menor carga tumoral residual no se relaciona con una mejor 

sobrevida global en pacientes con cáncer de mama luminal B. 

Hipótesis alterna Una menor carga tumoral residual se relaciona con una mejor 

sobrevida global en pacientes con cáncer de mama luminal B. 
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Pregunta de Investigación ¿Cuál es la relación entre la carga tumoral residual y la sobrevida 

global en pacientes con cáncer de mama luminal B? 

Grupo a investigar Pacientes con diagnóstico de cáncer de mama primario subtipo 

molecular luminal B; no metastásico, sometidas a quimioterapia 

neoadyuvante  previo a recibir manejo quirúrgico, en el Centro de 

Cáncer de Mama del Sistema Tec Salud entre 2012-2020. 

“N” Todas  las pacientes incluidas en la base de datos que cumplan los 

criterios de inclusión.  

170 pacientes para análisis 

Duración aproximada del 
estudio 

20 semanas 

 
 
3.0 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 
El cáncer de mama es el tumor maligno más frecuente entre las mujeres a nivel mundial, con cerca 

de 2 millones de nuevos casos diagnosticados por año. Tan solo en 2020, se diagnosticaron 29 929 

nuevos casos en México. Además, representa la principal causa de muerte por cáncer en nuestro 

país, acumulando un total de 7 931 muertes en 2020, de acuerdo al último reporte emitido por la 

Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer de la Organización Mundial de la Salud(1).  

Contrario a los países desarrollados en donde el 60 por ciento de los casos se detecta en etapas 

tempranas, en nuestro país, la mayoría se detectan en fases avanzadas cuando la probabilidad de 

supervivencia a 5 años es menor a 30 por ciento(2).  

Aproximadamente la mitad de los casos de cáncer de mama pueden ser explicados por factores de 

riesgo reconocibles. Los principales son el sexo femenino y la edad.  La mayoría de los casos se 

detectan en mujeres de 50 años o más (3). En México, la edad media de diagnóstico es de 52.5 

años, una década inferior a la población de América del Norte y Europa Occidental. La incidencia 

aumenta con la edad, por lo que junto con el envejecimiento poblacional, se prevé un aumento 
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lineal en el número de casos de cáncer de mama en los próximos años.  Asimismo, en nuestro país 

el cáncer de mama en menores de 40 años es más frecuente (13.3%) comparado con Norteamérica 

o Europa (4).  

Solamente alrededor del 10 por ciento de los casos  de cáncer de mama se asocia a factores 

hereditarios y genéticos. El cáncer de mama es una enfermedad heterogénea ocasionada por la 

acumulación progresiva de aberraciones genéticas incluidas mutaciones puntuales, 

amplificaciones cromosómicas, deleciones, rearreglos, translocaciones, y duplicaciones. Solo un 

10 por ciento se debe a mutaciones en la línea germinal, mientras que la mayoría de los casos 

ocurren de manera esporádica y son atribuidos a alteraciones genéticas somáticas(5). Encima, el 

riesgo puede modificarse por factores demográficos, ambientales y del estilo de vida(6). 

El factor de riesgo más importante relacionado con el estilo de vida es la obesidad. La región norte 

del país, incluido el estado de Nuevo León, presenta la prevalencia de obesidad más alta en el 

grupo de edad de 20 años o más (42%) en México (7). Las mujeres obesas postmenopáusicas 

poseen un riesgo mayor de padecer cáncer de mama, en comparación con las no obesas, lo cual 

parece deberse a niveles altos de estrógenos circulantes por conversión periférica. Además, las 

supervivientes de cáncer de mama que desarrollan obesidad, tienen un mayor riesgo de recurrencia 

o de segundos primarios(8)(9)(10). 

El manejo del cáncer de mama depende del estadio al momento de la presentación. La 

Clasificación del American Joint Committe on Cancer (AJCC) se ha convertido en el punto de 

referencia para clasificar pacientes con cáncer, ayuda a determinar el pronóstico, y en la 

determinación del manejo más adecuado(11). Dicha clasificación en su octava edición (TNM8) 

incorpora el uso de biomarcadores aunado a la clasificación anatómica que incluye tamaño del 

tumor, ganglios linfáticos y metástasis (TNM). Los biomarcadores incluidos son los 
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correspondientes con la clasificación molecular del cáncer de mama y el grado nuclear del tumor 

reportado en el estudio histopatológico (12). 

Se han descrito cuatro subtipos moleculares del cáncer de mama (luminal, con sobrexpresión de 

HER-2, fenotipo basal y el similar a mama normal) definidos incialmente mediante genómica34. 

Sin embargo, hoy en día se utilizan metodologías más accesibles como la inmunohistoquímica 

(IHQ) , empleando como marcadores los receptores de estrógeno (RE), receptores de progesterona 

(RP) y HER-2 (13)(14)(15)(16) .  En la tabla 1 se muestran los diferentes subtipos molecuares. 

En la población mexicana, se presentan en promedio receptores hormonales positivos en un 60 por 

ciento, HER-2 positivos en 20.4 por ciento y triples negativos 23.1 por ciento. (17)(18). 

 

Tabla 1. Subtipos moleculares de cáncer de mama y su aproximación por IHQ 

Subtipo Aproximación por histoquímica 

Luminal A  RE +, RP >20%, Ki 67 <20% GH* 1 o 2 y HER-2- 

Luminal B (HER-2 negativo) 

RE +, HER-2-, RP <20%  o Ki 67 >20% GH *3 

(HER-2 positivo) 

RE +, HER-2 + , RP y Ki 67 cualquier valor  

 

HER-2 HER-2 +, RE – y RP - 

Triple negativo RE -, RP – y HER-2- 

Fuente: Consenso Mexicano sobre diagnóstico y tratamiento del cáncer mamario. 9na ed. (2021). p.53  

 

En los últimos años el tratamiento del cáncer de mama ha evolucionado de manera importante, 

ofreciendo una variedad de opciones disponibles. Se requiere de un equipo multidisciplinario que 

involucre a los servicios de cirugía oncológica, radiología oncológica y oncología médica. Lo 

anterior se ha asociado con una reducción en la mortalidad por dicha malignidad(12).  
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4.0 ANTECEDENTES Y JUSTIFICACIÓN 

4.1 Antecedentes  

Históricamente, la quimioterapia neoadyuvante era reservada para pacientes con cáncer de mama 

localmente avanzado en quienes el manejo quirúrgico ya no era una opción terapéutica. Hoy en 

día se recomienda en pacientes con tumores operables con el fin de evitar cirugías radicales, ofrecer 

manejos conservadores, y mejorar los resultados estéticos postquirúrgicos. Además, la respuesta a 

la terapia neoadyuvante puede influenciar la selección del manejo postoperatorio (30). 

Evaluar la respuesta a la quimioterapia con el objetivo de mejorar la supervivencia libre de 

enfermedad (DFS) y sobrevida general (OS) se ha vuelto un punto clave en la monitorización del 

tratamiento de pacientes con cáncer de mama (31)(32)(33). La evaluación histopatológica de la 

pieza quirúrgica se considera el método más adecuado para evaluar la respuesta a la quimioterapia 

neoadyuvante. (33)(34)(35).  

De acuerdo al metaanálisis realizado por el  Collaborative Trials in Neoadyuvant Breast Cancer 

working group publicado en 2014, alcanzar una respuesta patológica completa (pCR) seguido de 

quimioterapia neoadyuvante se asocia con una mejor sobrevida a largo plazo (36). Se define como 

la ausencia de cáncer invasor en mama o nódulos linfáticos en las piezas quirúrgicas obtenidas 

después del tratamiento con radiación o quimioterapia (15).  

 En 2021 se realizó una búsqueda en PubMed utilizando el término “ respuesta patológica completa 

y pronóstico en cáncer de mama”,  la cual arrojó 1531 artículos publicados entre enero 2014 y 

diciembre 2019. Sin embargo, representa un criterio de valoración binaria, ya que solo se evalúa 

si existe o no presencia de células tumorales en la muestra examinada , sin distinción entre las 

pacientes con cantidades de enfermedad residual variadas, por lo que se pierde información valiosa 

(28)(36). Por ende, se han desarrollado otros índices de respuesta que cuantifican la cantidad de 
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enfermedad residual, tales como la Carga Residual Tumoral (RCB), Índice de Respuesta 

Neoadyuvante (NRI) y Neo-Bioscore (36). 

La Carga Residual Tumoral (RCB) fue propuesta en 2007 como un método estandarizado para 

evaluar y cuantificar la cantidad de enfermedad residual en la mama y los ganglios linfáticos 

después de quimioterapia neoadyuvante.  

Es una escala continua compuesta por cuatro clases del RCB-0 a RCB-3, que ayuda a categorizar 

a los pacientes de acuerdo a la carga tumoral residual. RCB-0 es equivalente a una respuesta 

patológica completa. RCB-1, enfermedad residual dispersa; RCB-2, carga tumoral moderada; y 

RCB-3, carga tumoral significativa(29). Se evalúa a partir de variables anatomopatológicas de las 

piezas quirúrgicas de los sitios tumorales iniciales y ganglios linfáticos tras completar la terapia 

neoadyuvante. Se calcula mediante una fórmula ya establecida tomando en cuenta seis variables.  

En términos generales la evaluación del sitio primario requiere que se identifiquen los siguientes 

puntos: 

I. Identificar las dos dimensiones transversales del sitio residual tumoral de mayor tamaño 

(d1 Y d2) medidas en milímetros (mm) 

II. Estimar la proporción de sitio tumoral inicial ocupada por carcinoma medido en porcentaje 

del 0 a 90 por ciento (%CA), y  

III. Estimuar la proporción de carcinoma con componente in situ (% CIS) 

La evaluación de los ganglios linfáticos regionales requiere lo siguiente: 

I. Cuantificar ganglios linfáticos positivos (LN) 

II. Medición el diámetro de la metástasis linfática de mayor tamaño (dmet) 
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La información obtenida de las mediciones anteriores se vacía en una calculadora que puede 

encontrarse en la página del MD Anderson Cancer Center , y mediante una fórmula preestablecida 

se obtiene un índice que posteriormente se categoriza en una de las cuatro clases.   

Un grupo de investigadores de la Universidad de San Francisco California (UCSF) publicaron en 

diciembre de 2021 un análisis multicéntrico de la evidencia disponible hasta 2019 que validaba la 

Carga residual tumoral (RCB) como una escala pronóstica en cáncer de mama. En dicho estudio 

se incluyeron 5, 161 pacientes con cáncer de mama tratadas con quimioterapia neoadyuvante. El 

objetivo principal fue evaluar la sobrevida libre de enfermedad durante el seguimiento de las 

pacientes. La carga residual tumoral resultó ser pronóstica con los diferentes subtipos de cáncer de 

mama, además una mayor clase de carga residual tumoral se asoció con peor sobrevida libre de 

enfermedad (28).  

La importancia pronóstica de la carga residual tumoral está bien establecida. Suma información a 

la evaluación binaria de la respuesta patológica completa respecto a la sobrevida a largo plazo. La 

consistencia pronóstica demostrada en diferentes estudios realizados en diversos países y 

escenarios clínicos resalta la reproducibilidad y capacidad para generalizar la implementación de 

la carga residual tumoral con el fin de realizar una evaluación estandarizada post-tratamiento. Lo 

anterior es especialmente relevante con las crecientes opciones de tratamiento adyuvante en los 

casos de enfermedad residual con el fin de individualizar el tratamiento para cada paciente (28) . 

 
4.2 Justificación 

 

En la población mexicana, se presentan en promedio receptores hormonales positivos en un 60 por 

ciento, HER-2 positivos en 20.4 por ciento y triples negativos 23.1 por ciento. (17)(18). 
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Los diferentes subtipos moleculares de cáncer de mama han mostrado diferencias en cuanto a su 

incidencia, factores de riesgo, sensibilidad al tratamiento y pronóstico. (19)(20)(21). De la misma 

forma, existe diferencia en la distribución de los subtipos moleculares en los diferentes grupos de 

edad. (22). Diversos estudios han mostrado que mujeres jóvenes, en comparación con las mujeres 

de mayor edad, presentan fenotipos más agresivos de cáncer de mama incluidos los subtipos con 

receptores de hormonas negativos , Her2 sobreexpresado, alto grado histológico y valores elevados 

de Ki67 , los cuales contribuyen a un peor pronóstico en este grupo de edad (23)(24)(25)(26). 

Los subtipos con Her2 sobreexpresado recurren con mayor frecuencia si se comparan con los 

subtipos Her2 negativo. Además, suelen recurrir durante los primeros 3 años posteriores al tumor 

primario y parecen alcanzar una meseta similar al subtipo triple negativo. 

Independientemente del estatus del receptor de hormonas, suelen presentar metástasis viscerales, 

en comparación con los subtipos luminal A que presentan metástasis principalmente a hueso. (43).  

La evaluación de los receptores hormonales y Her2 proporciona información pronóstica y 

predictiva con respecto a la respuesta a la terapia endocrina y dirigida anti-Her2, respectivamente, 

y su determinación se ha establecido de rutina para el manejo de las pacientes con cáncer de 

mama(27). 

El propósito del presente estudio es describir los hallazgos de la carga residual tumoral en pacientes 

postneoadyuvancia, subtipo luminal B; tratadas previamente en un centro de atención en 

Monterrey, con el fin de determinar su relación con el pronóstico de dichas pacientes, con énfasis 

especial en sobrevida general (OS) y así,  lograr individualizar las opciones de tratamiento 

adyuvante.  

Hasta la fecha no se han publicado estudios similares, que comparen la relación entre la carga 

tumoral residual y pronóstico en pacientes con cáncer de mama subtipo luminal B en la población 
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mexicana, por lo que el presente estudio aportará información relevante para guiar el manejo 

adyuvante en casos de este subtipo molecular y probablemente intervenir en el curso natural de 

esta enfermedad.  

 
5.0 PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN OBJETIVOS E HIPÓTESIS 

5.1 Pregunta de investigación 

¿ Existe relación entre la carga tumoral residual y el pronóstico en pacientes con cáncer de mama 

subtipo luminal B? 

5.2 Objetivo Principal 

Determinar la relación entre carga tumoral residual y pronóstico en un grupo de pacientes con 

cáncer de mama luminal B, tratadas previamente con quimioterapia neoadyuvante en un centro de 

atención en Monterrey, con énfasis especial en supervivencia global (OS).  

5.2 Objetivos Secundarios 

● Determinar la relación de carga residual tumoral (RCB) con supervivencia libre de eventos  

(EFS) en pacientes con cáncer de mama luminal B. 

● Determinar la relación de carga residual tumoral (RCB) con supervivencia libre de eventos  

(EFS) y sobrevida global (OS) en las diferentes etapas clínicas. 

 
 

5.3 Hipótesis  
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5.3.1 Hipótesis Nula 

Una menor carga tumoral residual no se relaciona con un mejor pronóstico en pacientes con 

cáncer de mama luminal B. 

5.3.2 Hipótesis Alterna 

Una menor carga tumoral residual se relaciona con una mejor sobrevida global en pacientes con 

cáncer de mama luminal B. 

 

6.0 DISEÑO DEL ESTUDIO 

6.1 Descripción del estudio 

Por área de estudio: clínico 

Por maniobra de intervención: observacional 

Por análisis: descriptivo 

Por temporalidad : retrospectivo 

6.2 Fundamentos para el diseño del estudio 

El estudio consistió en una revisión de expedientes de manera retrospectiva, de una manera no 

probabilística, obtenida a conveniencia de las pacientes con diagnóstico de cáncer de mama 

luminal B que recibieron quimioterapia neoadyuvante previo a cirugía, durante el periodo 

comprendido de  enero 1 de 2012 a diciembre 31 de 2020 en el Centro de Cáncer de Mama del 

Sistema Tec Salud. Es un estudio observacional .  

6.3 Fundamentos para la población de pacientes  
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Se incluyeron a todas las pacientes que se atendieron en el Centro de Tratamiento de Cáncer de 

Mama del sistema Tec Salud de 2012 a 2020, que recibierion quimioterapia neoadyuvante previo 

a manejo quirúrgico, que cumplan con los criterios de inclusión, y que se cuente con los 

expedientes y reporte de histopatología para realizar su análisis y comparación.  

 
7.0 MATERIALES Y MÉTODOS 

7.1 Pacientes  

Todas las pacientes que se atendieron en el Centro de Tratamiento de Cáncer de Mama del sistema 

Tec Salud en el periodo de 2012 a 2020 que cumplan con los criterios de inclusión y que se cuente 

con los expedientes para realizar su análisis y comparación. Asimismo, solo se incluyeron 

pacientes que hayan su otorgado su consentimiento mediante firma autógrafa del documento 

titulado “Aviso de Privacidad” en su primer visita al Sistema Tec Salud como se estipula en el 

apartado 10.0 de Confidencialidad.  

 

7.2 Criterios de Inclusión       

● Pacientes que hayan otorgado su consentimiento mediante firma autógrafa del documento 

titulado "Aviso de Privacidad" en su primer visita al Sistema Tec Salud 

● Pacientes mayores de edad. 

● Pacientes con cáncer no metastásico. 

● Pacientes que recibieron quimioterapia neoadyuvante. 

● Pacientes sometidas a cirugía posterior a quimioterapia neoadyuvante. 

● Pacientes que cuenten con bloques de parafina y laminillas para realizar cuantificación de 

carga residual tumoral (RCB).  
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7.3 Criterios de Exclusión 

● Pacientes que no hayan otorgado su consentimiento mediante firma autógrafa del 

documento titulado "Aviso de Privacidad" en su primer visita al Sistema Tec Salud 

● Pacientes que recibieron terapia neoadyuvante endocrina. 

● Pacientes con cáncer metastásico. 

● Pacientes con cáncer de mama bilateral.  

● Pacientes que no recibieron quimioterapia neoadyuvante. 

● Pacientes que no fueron sometidas a cirugía posterior a quimioterapia neoadyuvante. 

● Pacientes a las que se les realizó  biopsia escisional de nódulo linfático previo a 

quimioterapia neoadyuvante. 

● Pacientes que no contaban con información suficiente para el seguimiento en el expediente 

clínico. 

 

Figura 1. Pacientes incluidas en el estudio  
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8.0 METODOLOGÍA 

  8.1Metodología de la Investigación 

 

  
 
 
 
 
 

1
• Revisión de casos tratados de cáncer de mama de 2015 a 2019

2

• Verificar Consentimiento Informado
• Incluir únicamente a las pacientes que cuenten con la autorización para el uso de 

información del expediente con fines de investigación futura.  

3
• Selección de casos que cumplan con los criterios de inclusión y exclusión

4
• Generación de base de datos relevante para el estudio

5
• Análisis de datos

6
• Generación de datos bioestadísticos

7
• Publicación	de	resultados	
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9.0 VARIABLES   

 
VARIABLES DEL ESTUDIO 
 
 
Definición operacional de las variables 
 
◦ Cuadro de Variables 

VARIABLE DEFINICIÓN CONCEPTUAL TIPO DE VARIABLE 
ESCALA/UNID

ADES DE 
MEDICIÓN 

Edad Número de años cumplidos al 
momento del  diagnóstico 

Cuantitativa discreta  Años 

Sexo Género del paciente  Cualitativa, nominal, 
dicotómica 

Masculino o 
Femenino 

Características al diagnóstico 

Subtipo 
molecular 
(Inmunohisto
química) 

Perfil de expresión génica 
basado en el estado de los 
receptores hormonales (+/-), la 
amplificación o sobreexpresión 
de HER2 y el marcador de 
proliferación Ki67 

Cualitativa nominal  Luminal A  
Luminal B 
Her2 puro 
Triple 
Negativo 

Grado 
histológico 

Evaluación microscópica de la 
diferenciación histológica 
basado en formación de túbulos, 
grado nuclear y número de 
mitosis 

Cualitativa ordinal  Grado 1 
Grado 2 
Grado 3 

Estadificación 
clínica 

Sistema de estadificación de la 
AJCC 8va. edición (Anexo 1) 
 
T: tamano clínico de un tumor 
primario, se puede conocer 
mediante datos clínicos 
(exploración física o imagen) 
 
N: estado ganglionar 
 
M: metástasis  

Cualitativa ordinal  Estadio 0 
Estadio IA 
Estadio IB 
Estadio IIA 
Estadio IIB 
Estadio IIIA 
Estadio IIIB 
Estadio IIIC 
Estadio IV 

Características del tratamiento  

Terapia 
neoadyuvante 

Tratamiento que se administra 
como primer paso para reducir el 
tamaño del tumor previo a 
manejo quirúrgico definitivo  

Cualitativa, nominal  Tumores 
hormosensible
s:  
 ddACx
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3-4 ciclos 
seguido de 
taxanos  
AC x3-4 ciclos 
seguido de 
taxanos  
 
Tumores Her2-
positivo: 
trastuzumab 
+/- Pert- 
zumab x 4 

o 

TCHP x 6 

o ACx4-
Paclitaxel/tras- 
tuzumab x12  

Cirugía 
realizada 

Tipo de cirugía realizada 
posterior a la terapia 
neoadyuvante. 
 
 

Cualitativa, nominal, 
dicotomica  

Cirugía 
conservadora 
Mastectomía 

Tratamiento 
quirúrgico de 
la axila 

Biopsia de ganglio centinela: 
Resección de uno o varios 
ganglios, que son los primeros en 
recibir el drenaje del tumor 
primario marcados con azul 
patente y/o radioisótopo 
Disección axilar: remoción de 
todo el contenido axilar 

Cualitativa, nominal, 
dicotñomica  

Biopsia de 
ganglio 
centinela 
Disección 
axilar  

Reporte histopatológico  

Tipo 
histológico 

Basado en los criterios de la 5ta. 
Edición de la Clasificación de 
los Tumores de la Mama  de la 
OMS. 

Cualitativa , nominal  Ductal o mixto 
ductal 
Lobulillar 
Otro 

Etapa 
patológica 

Estadificación del cáncer de 
mama posterior al tratamiento 
neoadyuvante  basado en la 8va. 
edición de la AJCC  
(Anexo 1) 

Cualitativa , ordinal  ypTNM 

Sitio tumoral  
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Tamaño del 
sitio tumoral  

Las dos dimensiones 
transversales del sitio residual 
tumoral de mayor tamaño. 

Cuantitativa, continua  Milímetros 

Celularidad 
tumoral 

Proporción de sitio tumoral 
inicial ocupada por carcinoma  

Cuantitativa discreta Porcentaje 0 a 
90  

Porcentaje de 
carcinoma in 
situ  

Proporción de carcinoma con 
componente in situ 

Cuantitativa discreta Porcentaje 0 a 
100 

Ganglios linfáticos  

Número de 
ganglios 
linfáticos  

Número de ganglios infáticos 
con presencia de carcinoma en el 
estudio histopatológico  

Cuantitativa discreta  Unidades  

Diámetro de 
metástasis 
ganglionar  

Diámetro mayor de la metástasis 
ganglionar de mayor tamaño  

Cuantitativa continua  Milímetros  

Carga 
Residual 
Tumoral 

Cuantificación de la cantidad de 
enfermedad residual en la mama 
y los ganglios linfáticos después 
de quimioterapia neoadyuvante 

Cualitativa, ordinal   RCB-0: 
respuesta 
patológica 
completa. 
RCB-1: 
enfermedad 
residual 
dispersa; RCB-
2:  carga 
tumoral 
moderada 
RCB-3: carga 
tumoral 
significativa  
 

Seguimiento  

Recurrencia  Reproducción del tumor en el 
mismo sitio donde se originó o a 
distancia después de haber 
aparentemente desaparecido  

 

Nominal dicotómica  1: si 
0: no   

Tipo de 
recurrencia  

Recurrencia local: reproducción 
del tumor en el mismo lugar 
donde se originó. 

Recurrencia locoregional: 
reproducción del tumor a los 

Cualitativa nominal  Local 
Locoregional 
Distante  
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ganglios linfáticos cercanos al 
lugar de origen.  

Recurrencia distante: 
Reproducción en otra parte 
distante del cuerpo al lugar de 
origen.  

 
Supervivencia 
libre de 
eventos  

El tiempo desde el inicio de 
quimioterapia neoadyuvante 
hasta el diagnóstico de 
recurrencia.  

Cuantitativa, discreta  Meses  

Supervivencia 
global 

El tiempo entre el inicio de 
quimioterapia neoadyuvante y la 
última vez que se vio a la 
paciente o que se registró la  
muerte como resultado de 
cualquier causa  

Cuantitativa, discreta  Meses 

 
 
 
10.0TÉCNICAS DE ANÁLISIS ESTADÍSTICO  

Solamente se incluyeron en el estudio aquellas pacientes que hayan firmado el aviso de privacidad 

con una cruz en la afirmación para que sus datos se puedan utilizar con fines de investigación.  

Se utilizó el software IBM SPSS versión 25. En la estadística descriptiva se reportaron frecuencias 

y porcentajes para variables categóricas. Para las variables cuantitativas se reportaron medidas de 

tendencia central y dispersión (mediana; rango intercuartil), previa valoración de la distribución 

de las variables por medio de la prueba de Kolmogórov-Smirnov. 

Se ajustaron modelos de regresión de Cox para la asociación entre covariables y la carga residual 

tumoral (RCB). La supervivencia global (OS) y supervivencia libre de eventos (EFS) se calcularon 

mediante estimadores de Kaplan-Meier, y las funciones de supervivencia global (OS)  y 

supervivencia libre de eventos (EFS) se compararon entre grupos con test Log-Rank. La asociación 
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entre variables pronósticas, como la carga residual tumoral (RCB) y el riesgo de recurrencia o 

muerte se calcularon con análisis de regresión de Cox.  

La carga residual tumoral (RCB) se investigó como (1) una variable continua (índice RCB-0 a 

RCB-3) y (2) como una variable categórica de 4 clases (0, 1, 2 y 3).  

  
11.0 CONSIDERACIONES ÉTICAS 

11.1Cumplimiento con las leyes y regulaciones 

Este estudio se realizó en total conformidad con la guía de la ICH E6 de las Buenas Prácticas 

Clínicas y con los principios de la Declaración de Helsinki o con las leyes y regulaciones de los 

Estados Unidos Mexicanos, y sin riesgo para el individuo. 

11.2 Consentimiento informado  

Firma autógrafa del documento titulado “Aviso de Privacidad” en su primer visita al Sistema Tec 

Salud como se estipula en el apartado 10.0 de Confidencialidad.  

11.3 Comité de Ética 

Este estudio fue realizado de forma retrospectiva. Cada paciente cuenta con consentimiento 

informado firmado para la atención médica, cirugía y el uso de información con fines académicos 

y de investigación.  

 

11.4 Confidencialidad 

De acuerdo con la ley de Protección de Datos Personales, la información contenida en los 

expedientes clínicos y que fue obtenida para el próposito del presente estudio, incluidos nombre, 



pág. 21 

 

edad, sexo, diagnóstico, tratamiento y médico tratante, etc. Será mantenida de manera 

confidencial.  

Se mantendrán los datos asignando un código a cada paciente incluido en el estudio mediante un 

número de identificación único de la paciente.  Esto significa que los nombres de las pacientes no 

se incluyen en los conjuntos de datos que se transmiten.  

La información médica de la paciente será utilizada por el investigador principal y los 

investigadores secundarios para los fines ya descritos.  

Como parte de protocolo de atención de primera vez en el Sistema Tec Salud, incluido el Centro 

de Cáncer de Mama, se le otorga a las  pacientes que acuden un documento titulado “Aviso de 

Privacidad” (Anexo 1). Dicho documento, en el apartado titulado “Finalidades secundarias” 

puntualiza el manejo de datos personales generados en la consulta para fines académicos, de 

investigación médica y generación de tesis. Si la paciente otorga su consentomiento para dichos 

fines, lo ratifica con su firma autógrafa. En caso contrario, se comunica su negativa por correo a 

los servicios del sistema Tec Salud. En el mismo documento se reitera que esto no es motivo para 

negarle la atención. El resguardo de datos personales y sensibles se hace bajo la Ley General de 

Protección de Dtaos Personales en Posesión de Particulares.   

 

 
 
 
 
 
12.0 RIESGOS PREVISIBLES Y PROBABLES  
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Esta investigación carece de riesgos al ser un estudio retrospectivo observacional. No existen daños 

o riesgos potenciales ya que no existió un contacto directo con la paciente. No se alteró la 

metodología diagnóstica y terapéutica para cubrir criterios de estudio, si no que se llevó a cabo la 

recolección de la información ya descrita.  

13.0 PROTECCIÓN FRENTE AL RIESGO FÍSICO Y/O EMOCIONAL  

Según el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigación para la Salud, 

Artículo No 17: esta es una investigación sin riesgo o posibilidades de riesgo. 

 
 
14.0 RESULTADOS 

Se incluyeron un total de 170 pacientes, con una mediana de edad de 50 (42-56) años. 

Correspondieron a 42 (24.7%) subtipo molecular luminal A, 63 (37.1%) luminal B (de estas, 27 

pacientes con expresión HER2+ y 36 sin expresión HER2), 18 (10.6%) HER2+ y 47 (27.6%) triple 

negativo.  

En la tabla 1 se reportan las características generales de toda la cohorte de pacientes, así como por 

subtipo molecular.  

Del total de pacientes, se identificaron 40 (23.5%) con RCB de 0, 10 (5.9%) RCB 1, 61 (35.9%) 

RCB 2, y 59 (34.7%) RCB 3. La mediana de seguimiento de las pacientes de la cohorte fue de 30 

(14-55) meses. 

 
Tabla 1. Características generales de la cohorte global y por subtipo moleculares.  

Variable Global 
Luminal 

A 
Luminal B 

Her2+ 
Triple 

negativo Global Her2+ Her2- 

Edad (años) 
50 (42-

56) 
51 (46-

59) 
49 (42-

55) 
48 (42-

55) 
49 (43-

56) 
53 (45-

55) 
47 (37-

56) 
Categoría T        
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1 10 (5.9%) 2 (4.8%) 6 (9.5%) 3 (8.3%) 3 (11.1%) 1 (5.6%) 1 (2.1%) 

2 
66 

(38.8%) 
16 

(38.1%) 
26 

(41.3%) 
15 

(41.7%) 
11 

(40.7%) 8 (44.4%) 16 (34%) 

3 
60 

(35.3%) 
17 

(40.5%) 
18 

(28.6%) 
10 

(27.8%) 8 (29.6%) 7 (38.9%) 
18 

(38.3%) 

4 
28 

(16.5%) 6 (14.3%) 
11 

(17.5%) 7 (19.4%) 4 (14.8%) 2 (11.1%) 9 (19.1%) 
   No dato 6 (3.5%) 1 (2.4%) 2 (3.2%) 1 (2.8%) 1 (3.7%) 0 (0%) 3 (6.4%) 

Ganglio positivo 
146 

(85.9%) 34 (81%) 
55 

(87.3%) 
30 

(83.3%) 
25 

(92.6%) 
15 

(83.3%) 
42 

(89.4%) 
Grado histológico -       
1 7 (4.1%) 7 (16.7%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 

2 
57 

(33.5%) 21 (50%) 
22 

(34.9%) 
11 

(30.6%) 
11 

(40.7%) 6 (33.3%) 8 (17%) 

3 
87 

(51.2%) 9 (21.4%) 
36 

(57.1%) 
23 

(63.9%) 
13 

(48.1%) 
10 

(55.6%) 
32 

(68.1%) 

   No dato 
19 

(11.2%) 5 (11.9%) 5 (7.9%) 2 (5.6%) 3 (11.1%) 2 (11.1%) 7 (14.9%) 
Tipo histológico       
   Ductal o ductal 
mixto 

150 
(88.2%) 

36 
(85.7%) 

59 
(93.7%) 

35 
(97.2%) 

24 
(88.9%) 

18 
(100%) 

37 
(78.7%) 

   Lobulillar 5 (2.9%) 4 (9.5%) 1 (1.6%) 0 (0%) 1 (3.7%) 0 (0%) 0 (0%) 

   Otro 15 (8.8%) 2 (4.8%) 3 (4.8%) 1 (2.8%) 2 (7.4%) 0 (0%) 
10 

(21.3%) 

Clase RCB        

   RCB-0 
40 

(23.5%) 2 (4.8%) 
16 

(25.4%) 5 (13.9%) 
11 

(40.7%) 6 (33.3%) 16 (34%) 
   RCB-1 10 (5.9%) 1 (2.4%) 5 (7.9%) 2 (5.6%) 3 (11.1%) 2 (11.1%) 2 (4.3%) 

   RCB-2 
61 

(35.9%) 
15 

(35.7%) 
24 

(38.1%) 
17 

(47.2%) 7 (25.9%) 6 (33.3%) 16 (34%) 

   RCB-3 
59 

(34.7%) 
24 

(57.1%) 
18 

(28.6%) 
12 

(33.3%) 6 (22.2%) 4 (22.2%) 
13 

(27.7%) 
Seguimiento 
(meses) 

30 (14-
55) 

41 (21-
67) 

31 (14-
59) 

36 (15-
65) 

30 (14-
59) 

42 (17-
65) 

19 (11-
34) 

 

Para propósitos de análisis, se analizan junto las pacientes con estadio clínico I-II debido a que se 

identificó solamente una paciente con estadio clínico I. De manera general, las pacientes con 

estadio clínico III tuvieron menor supervivencia libre de eventos (P=0.049, Figura 1) y global 

(P=0.011, Figura 2) que las pacientes con estadio clínico I-II.  
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Figura 1. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el estadio clínico. 
 

 
Figura 2. Supervivencia global de acuerdo con el estadio clínico. 
 

La figura 3 reporta la supervivencia libre de evento de acuerdo con el RCB de las pacientes. La 

supervivencia libre de eventos a 36 meses fue de 90.9%, 88.9%, 90.3% y 70.5% para los RCB 0, 
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1, 2 y 3, respectivamente, demostrando una menor supervivencia libre de eventos en pacientes con 

RCB de 3 (P=0.012).  

 

La figura 4 reporta la supervivencia global de acuerdo con el RCB de las pacientes. La 

supervivencia global a 36 meses fue de 97.4%, 100%, 89.1% y 79.1% para los RCB 0, 1, 2 y 3, 

respectivamente, demostrando una menor supervivencia global en pacientes con RCB de 3 

(P=0.004).  

 

 

 

 
Figura 3. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB.  
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Figura 4. Supervivencia global de acuerdo con el RCB.  
 
 

Se realizó un análisis de supervivencia de acuerdo con el RCB por subtipo histológico. No 

encontramos diferencias significativas en la supervivencia libre de eventos en pacientes con 

subtipo luminal A (P=0.836, Figura 5), HER2+ (P=0.166, Figura 6) o triple negativo (P=0.219, 

Figura 7). En el caso de las pacientes con subtipo luminal B, la supervivencia libre de eventos a 

36 meses disminuyó con el aumento del RCB, siendo de 100%, 80%, 79.7% y 38.5% en RCB 0, 

1, 2, y 3, respectivamente (P=0.002, Figura 8). Se realizó un subanálisis en pacientes con subtipo 

luminal B con y sin expresión de HER2+. La supervivencia libre de eventos fue menor con el 

aumento del RCB tanto en pacientes luminal B HER2+ (P=0.022, Figura 9) como luminal B 

HER2- (P=0.029, Figura 10). 
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Figura 5. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo 
molecular luminal A.  
 

 

 
Figura 6. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo 
molecular HER2+.  
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Figura 7. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo 
molecular triple negativo.  
 

 

 
Figura 8. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo 
molecular luminal B.  
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Figura 9. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo 
molecular luminal B HER2+.  
 

 
Figura 10. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo 
molecular luminal B HER2-.  
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Se realizó un análisis de supervivencia de acuerdo con el RCB por subtipo molecular. No 

encontramos diferencias significativas en la supervivencia global en pacientes con subtipo luminal 

A (P=0.458, Figura 11), HER2+ (P = no calculable, Figura 12) o triple negativo (P=0.190, Figura 

13). En el caso de las pacientes con subtipo luminal B, la supervivencia global a 36 meses 

disminuyó con el aumento del RCB, siendo de 100%, 100%, 94.1% y 74.1% en RCB 0, 1, 2, y 3, 

respectivamente (P<0.001, Figura 14). Se realizó un subanálisis en pacientes con subtipo luminal 

B con y sin expresión de HER2+. La supervivencia global fue menor con el aumento del RCB en 

pacientes luminal B HER2+ (P=0.008, Figura 15) y aunque también lo fue en pacientes luminal B 

HER2- (P=0.054, Figura 16), no demostró significancia estadística.  

 

 
Figura 11. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo molecular 
luminal A.  
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Figura 12. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo molecular 
HER2+.  

 
Figura 13. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo molecular 
triple negativo.  
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Figura 14. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo molecular 
luminal B.  
 

 
Figura 15. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo molecular 
luminal B HER2+.  
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Figura 16. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con subtipo molecular 
luminal B HER2-.  
 

Se repitió el análisis anterior de acuerdo con el estadio clínico I-II y III. El RCB no tuvo un impacto 

significativo en la supervivencia libre de eventos en pacientes con estadio clínico I-II (P=0.267, 

Figura 17) ni estadio III (P=0.113, Figura 18). Aunque tampoco hubo una diferencia en la 

supervivencia global en pacientes con estadio clínico I-II (P=0.106, Figura 19), se encontró menor 

supervivencia en las pacientes con estadio clínico III y RCB 2 y 3 (P=0.015, Figura 120). 
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Figura 17. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con estadio 
clínico I-II 

 
Figura 18. Supervivencia libre de eventos de acuerdo con el RCB en pacientes con estadio 
clínico III 
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Figura 19. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con estadio clínico I-II 
 

 
Figura 20. Supervivencia global de acuerdo con el RCB en pacientes con estadio clínico III 
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Se realizó un análisis multivariado por regresión de Cox para identificar factores independientes 

asociados con recurrencia (tabla 2) y con mortalidad (tabla 3). 

 

Se encontraron como factores de mal pronóstico independientes de recurrencia fueron tener un 

RCB 3 (HR 5.19, IC 95% 1.82-14.76) y un estadio clínico III (HR 2.61, IC 95% 1.01-6.77), y de 

buen pronóstico un subtipo molecular luminal A (considerando a las pacientes con subtipo luminal 

B como referencia basal) (HR 0.03, IC 95% 0.004-0.28).  

 

Se encontraron como factores de mal pronóstico independientes de muerte fueron tener un RCB 3 

(HR 12.25, IC 95% 2.7-55.53) y un estadio clínico III (HR 4.75 IC 95% 1.52-14.85), y de buen 

pronóstico un subtipo molecular luminal B (considerando a las pacientes con subtipo luminal B 

como referencia basal) (HR 0.09, IC 95% 0.01-0.47).  

 

Tabla 2. Modelo de análisis multivariado por regresión de Cox para la identificación de factores 
independientes asociados con recurrencia en pacientes con cáncer de mama.  
Variable P HR (IC 95%) 
Clasificación RCB   
   0-1 Ref 
2 0.832 0.87 (0.24-3.1) 
3 0.002 5.19 (1.82-14.76) 
Edad 0.824 0.99 (0.95-1.03) 
Subtipo molecular   
   Luminal A 0.002 0.03 (0.004-0.28) 
   Luminal B Ref 
   Her2+ 0.905 1.09 (0.25-4.68) 
   Triple negativo 0.533 0.73 (0.27-1.94) 
Her2+ 0.289 0.53 (0.17-1.69) 
Estado clínico   
   I-II Ref 
   III 0.047 2.61 (1.01-6.77) 
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Tabla 3. Modelo de análisis multivariado por regresión de Cox para la identificación de factores 
independientes asociados con muerte en pacientes con cáncer de mama.  

Variable P HR (IC 95%) 

Clasificación RCB   

   0-1 Ref 

2 0.124 3.48 (0.7-17.16) 

3 0.001 12.25 (2.7-55.53) 

Edad 0.895 1.00 (0.96-1.03) 

Subtipo molecular   

   Luminal A 0.004 0.09 (0.01-0.47) 

   Luminal B Ref 

   Her2+ 0.629 0.57 (0.05-5.36) 

   Triple negativo 0.196 1.95 (0.7-5.41) 

Her2+ 0.423 0.59 (0.16-2.13) 

Estado clínico   

   I-II Ref 

   III 0.007 4.75 (1.52-14.85) 
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15.0 DISCUSIÓN 

La quimioterapia neoadyuvante se utiliza frecuentemente en pacientes con cáncer de mama 

localmente avanzado para reducir el estadio del tumor y evaluar la quimiosensibilidad in vivo 

(44,45). De acuerdo con un estudio de metanálisis reciente de 12 ensayos aleatorizados, se 

confirmó la respuesta patológica completa (definida como la ausencia de cáncer invasivo en la 

mama y en los ganglios después de completar la quimioterapia neoadyuvante) como criterio de 

valoración alternativo para la supervivencia global y sin complicaciones. En particular, la 

respuesta patológica completa se asoció con una reducción del 52% en la probabilidad de un evento 

y una reducción del 64% en la probabilidad de muerte. Por lo tanto, la respuesta patológica 

completa se ha utilizado como criterio principal de valoración en varios ensayos que evalúan la 

eficacia de diferentes fármacos (46).  

 

Ciertos subtipos histológicos de cáncer de mama pueden tener una excelente sensibilidad a la 

quimioterapia, pero también pueden mostrar un espectro de enfermedad residual posterior a la 

quimioterapia neoadyuvante que va desde mínima (respuesta casi patológica completa) hasta 

enfermedad residual extensa (47). Algunos estudios previos han demostrado que la remisión 

completa patológica se correlaciona fuertemente con una mejor supervivencia general y libre de 

recurrencia (48-55).  

 

El índice RCB muestra varias ventajas en comparación con otros métodos de medición de 

enfermedad residual posterior a quimioterapia neoadyuvante. La puntuación RCB se basa en un 

modelo matemático y, a diferencia de otros métodos que segregan la respuesta en grupos, RCB es 

un resultado exacto con una puntuación calculada con precisión. Su principal ventaja es el 
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potencial para identificar un subgrupo de pacientes con un pronóstico excelente a pesar de la 

enfermedad residual (mínima) (RCB I) (56). Debido a que existe poca información que permita 

delimitar o pronosticar el comportamiento específicamente en pacientes con subtipo luminal B, el 

objetivo de nuestro trabajo fue determinar la relación entre carga tumoral residual y pronóstico en 

un grupo de pacientes con cáncer de mama luminal B, tratadas previamente con quimioterapia 

neoadyuvante en un centro de atención en Monterrey. 

 

Se recolectaron los datos de 170 pacientes en nuestro centro que cumplieron con los criterios de 

selección, de pacientes con una mediana de edad de 50 años, con estadios clínicos I a III. De estas 

pacientes, los subtipos moleculares fueron luminal A 24.7%, luminal B en 37.1%, HER2+ en 

10.6% y triple negativo en 27.6%. Se dio un RCB a las pacientes, documentando 23.5% con RCB 

0, 5.9% RCB 1, 35.9% RCB 2, y 34.7% RCB 3.  

 

De manera esperada, se encontró una menor supervivencia global y libre de evento en pacientes 

con estadios clínicos avanzados. Debido a una mediana de seguimiento de 30 meses en la cohorte, 

se optó por reportar las tasas de supervivencia a 36 meses, identificando una tasa de supervivencia 

muy constante a 36 meses en las pacientes de RCB 0, 1 y 2 (supervivencia libre de eventos: 90.9%, 

88.9%, 90.3%, respectivamente; supervivencia global: 97.4%, 100%, 89.1%, respectivamente). 

Sin embargo, se documentó el mayor impacto de disminución de supervivencias libre de eventos 

y global en pacientes con RCB 3 (70.5% y 79.1%, respectivamente).  

 

Para documentar el comportamiento de las pacientes por subtipo molecular con respecto a la RCB, 

no se documentaron diferencias significativas en los subtipos moleculares luminal A, HER2+ y 



pág. 40 

 

triple negativo, lo cual puede ser explicado por el buen pronóstico de algunos subtipos (luminal 

A), un corto seguimiento o un poco cantidad de pacientes (como sucedió con pacientes subtipo 

HER2+ y pacientes con RCB 1).  

 

Sin embargo, de manera interesante, observamos que las pacientes con subtipo luminal B tuvieron 

una menor supervivencia con el aumento del puntaje de RCB, más marcadamente en pacientes con 

RCB 3. Estos datos fueron replicables al subdividir a las pacientes subtipo luminal B de acuerdo 

con la expresión de HER2+. Aunque, en el caso de la supervivencia global de las pacientes luminal 

B HER2- hubo una tendencia no significativa a la replicación de estos hallazgos, en general, se 

documentó mayor impacto en la supervivencia en pacientes con un mayor puntaje de RCB, 

especialmente RCB 3.  

 

Estos hallazgos no fueron replicables al repetir el análisis por estadio clínico, a excepción de en la 

supervivencia global de las pacientes con estadio III, quienes tuvieron una menor supervivencia 

global cuando aumentaba el RCB. Además, hubo también una tendencia a que las pacientes con 

mayor estadio clínico no presentaban puntajes RCB menores, lo cual no fue analizado por obvias 

razones para estas pacientes.  

 

Tras realizar un análisis multivariado, documentamos un peor pronóstico independiente de otras 

variables en pacientes que presentaron estadio clínico III como un RCB 3, así como mejor 

pronóstico en pacientes con luminal A (comparadas con pacientes luminal B) tanto en 

supervivencia global como libre de eventos.  
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Una diferencia en nuestro estudio fue la comparación por subtipos moleculares. Otros autores 

realizan la comparación de acuerdo con la expresividad de receptores HER2+ (ERBB2) y 

hormonales. Symmans et al. analizaron los datos del ensayo clínico aleatorizado I-SPY2, en el que 

la intervención del estudio original fue el uso de paclitaxel neoadyuvante ± 1 de varios agentes en 

investigación durante 12 semanas, luego 12 semanas de quimioterapia con 

ciclofosfamida/doxorrubicina seguida de cirugía. Con una mediana de seguimiento de 52 meses 

de 938 pacientes, se encontró que la supervivencia libre de eventos empeoró significativamente 

por punto de RCB en todos los subtipos de cáncer de mama, de acuerdo con la expresión de ± 

receptores hormonales y ± receptores HER2+, además de que los tratamientos en investigación 

redujeron significativamente el RCB en los subtipos negativos a ambos receptores y pacientes 

HER2+ (57).  

 

Symanns et al. encontraron que el RCB fue un factor pronóstico independiente en un modelo 

multivariado que incluía la edad, el estadio clínico previo al tratamiento, el estado del receptor 

hormonal, la terapia hormonal y la respuesta patológica. Un RCB mínimo (RCB 1) en el 17% de 

los pacientes tuvo el mismo pronóstico que la RCB 0; y una RCB de 3 en el 13% de los pacientes 

se asoció con un mal pronóstico, independientemente del estado de los receptores hormonales, la 

terapia hormonal adyuvante o el estadio patológico de la enfermedad residual del American Joint 

Committee on Cancer (49). Los hallazgos de los autores fueron replicables en nuestro estudio, 

donde también se documentó que un RCB 3 era un factor pronóstico negativo con respecto al resto.  

 

Symmans et al llevaron a cabo otro trabajo con el objetivo de determinar el pronóstico a largo 

plazo en cada subconjunto fenotípico de cáncer de mama relacionado con la carga de cáncer 
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residual (RCB, por sus siglas en inglés) después de la quimioterapia neoadyuvante sola o con 

tratamiento concomitante dirigido a HER2+. De cinco cohortes (T/FAC-1 [n = 219], T/FAC-2  

analizadas con una mediana de seguimiento sin eventos de 13.5, 9.1, 6.8, 16.4 y 7.1 años, 

respectivamente, se encontró que el RCB mayor fue pronóstico dentro de cada subconjunto 

fenotípico, independientemente de otras variables clínico-patológicas. Las estimaciones de las 

tasas de supervivencia libre de recaídas a 10 años en las cuatro clases de RCB (RCB 0, 1, 2, y 3) 

fueron del 86%, 81%, 55% y 23% para el receptor triple negativo; 83%, 97%, 74% y 52% para 

pacientes con receptores hormonales positivos sin expresión de HER2+; y 95%, 77%, 47% y 21% 

de HER2+ (58). Aunque debido a la limitada muestra de nuestro estudio y el corto seguimiento, 

no se pudieron realizar comparaciones a tan largo plazo, aunque al menos para los RCB menores, 

las tasas de supervivencia fueron más altas. 

 

Yau et al. analizaron datos de 5161 pacientes tratados con quimioterapia neoadyuvante en una 

cohorte de 25 años. Ellos dividieron a las pacientes de acuerdo con la expresión de receptores, y 

encontraron que la puntuación RCB fue pronóstica dentro de cada subtipo de cáncer de mama, con 

una puntuación RCB más alta asociada significativamente con una peor supervivencia libre de 

eventos. La puntuación RCB fue un factor pronóstico independientes para para la supervivencia 

libre de eventos en modelos multivariables ajustado por edad, grado, categoría T y estado 

ganglionar al inicio del estudio, demostrando que la puntuación y la clase de RCB de interpretación 

fueron pronósticos independientes en todos los subtipos de cáncer de mama y generalizables a 

múltiples entornos de práctica (28). Al menos en nuestro estudio, documentamos que el mayor 

impacto del RCB fue en pacientes luminal B, lo cual puede permitir una clasificación adicional a 



pág. 43 

 

este grupo de pacientes con pronóstico y comportamiento incierto, comparado con el resto de los 

subtipos moleculares. 

 

Las limitantes del trabajo fueron relacionadas principalmente con una gran pérdida de muestra de 

pacientes con datos incompletos para el cálculo del RCB por resultados histopatológicos, la corta 

mediana de seguimiento de las pacientes, y el desbalance de pacientes con ciertas características, 

como los subtipos histológicos HER2+, RCB 1 y estadio clínico I.  
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14.0 CONCLUSIÓN 

Como conclusión, se observó que las pacientes con subtipo luminal B tuvieron una menor 

supervivencia con el aumento del puntaje de RCB, más marcadamente en pacientes con RCB 3.  

Además, tras el diseño de un modelo de análisis multivariado, ajustado para la edad, subtipo 

histológico, estado HER+ y estadio clínico, se demostró un peor pronóstico independiente de otras 

variables en pacientes que presentaron estadio clínico III como un RCB 3, así como mejor 

pronóstico en pacientes con subtipo luminal A (comparadas con pacientes luminal B) tanto en 

supervivencia global como libre de eventos.  

Nuestros hallazgos muestran consistencia con el valor pronóstico de RCB reportado en otros 

estudios, así como su reproducibilidad. Sin embargo, es necesario realizar estudios adicionales 

para conocer el pronóstico de las pacientes por subtipos moleculares de acuerdo con el estadio de 

RCB en nuestra población, y así guiar el manejo adyuvante posterior al manejo quirúrgico.  
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16.0 ANEXOS  

Anexo 1  
Sistema TNM de estadificaicón para cáncer de mama AJCC IUCC 8va edición 

T N M Estadio 
Tis N0 M0 0 
T1 N0 M0 IA 
T0 N1mi M0 IB 
T1 N1mi M0 IB 
T0 N1 M0 IIA 
T1 N1 M0 IIA 
T2 N0 M0 IIA 
T2 N1 M0 IIB 
T3 N0 M0 IIB 
T0 N2 M0 IIIA 
T1 N2 M0 IIIA 
T2 N2 M0 IIIA 
T3 N1 M0 IIIA 
T3 N2 M0 IIIA 
T4 N0 M0 IIIB 
T4 N1 M0 IIIB 
T4 N2 M0 IIIB 
Cualquier T N3 M0 IIIC 
Cualquier T Cualquier N M1 IV 

Fuente original de la información AJCC Cancer Staging Manual, Eighth Edition (2017) publicado por  Springer 
International Publishing. 

 

 

 

 


