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RESUMEN

Introduccién

El cancer de mama estéa constituido por un grupo heterogéneo de tumores. La
ausencia de los receptores de estrégeno, progesterona y de HER-2 , es decir,
tumores triple negativo (TN), esta asociada a carcinomas de gran tamaio, elevado
grado histolégico y mayor recurrencia, que los demas subtipos tumorales.
Objetivo

Describir las caracteristicas clinico-patolégicas de las pacientes con cancer de
mama invasivo TN y compararlas con aquellas que presentaron tumores que ex-
presan al menos un receptor positivo (+1RP).
Materiales y métodos

Se analizaron retrospectivamente 185 pacientes con cancer de mama inva-
sivo que concurrieron al Hospital Provincial Neuguén entre enero de 2006 y di-
ciembre de 2010. Las pacientes fueron agrupadas en aquéllas con tumores TN y
con +1RP.
Resultados

El 19,5% (36/185) de las pacientes presenté tumores TN y el 80,5% (149/185)
+1RP. El seguimiento medio fue 2,5 afios (DE+1,5; rango 0-6 afios) y la edad al
diagnéstico fue 54,9+2,1 afios en TN versus 55,4+1 afios en +1RP. El grado his-
tolégico 3 fue estadisticamente mas frecuente en los tumores TN que en los +1RP
(73,5% vs. 41,8%; p=0,0008). Asimismo, los tumores TN fueron de mayor tamaio
y estadio mas avanzado que aquéllas con +1RP. La recurrencia fue estadistica-
mente mas elevada en los TN (22,6% vs. 7,5%, p=0,0132). No se hallaron dife-
rencias significativas tanto en la sobrevida global como en el tiempo libre de pro-
gresién en ambos grupos.
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Conclusién

Las pacientes con cancer de mama triple negativo se presentaron con tumo-
res de mayor tamafio, alto grado histolégico y estadio mas avanzado, que en el
resto de las pacientes al momento del diagnédstico.
Palabras clave

Triple negativo. Cancer de mama. Hallazgos clinicos.

SUMMARY

Introduction

Breast cancer is a heterogeneous group of tumors. The absence of estrogen
receptors, progestin and HER-2, tumors triple negative (TN) is associated with
large cell carcinomas, high histologic grade and higher recurrence tumor subtypes
others.
Objective

To describe the clinicopathological features of patients with invasive breast
cancer TN and compare them with those with tumors that express at least one
receptor positive (+1RP).
Materials and methods

W e retrospectively analyzed 185 patients with invasive breast cancer who at-
tended in Neuquén Provincial Hospital between January 2006 and December 2010.
Patients were grouped into those with tumors TN and +1RP.
Results

The 19.5% (36/185) of patients had TN tumors and 80.5% (149/185) +1RP.
Mean follow-up was 2.5 years (SD+1.5; range 0-6 years) and age at diagnosis was
54.9 +2.1 years in TN versus 55.4+1.0 years in +1RP. Histologic grade Il was sta-
tistically more frequent in tumors TN than in +1RP (73.5% vs. 41.8%; p=0.0008).
Also, tumors were larger and more advanced stages than those with +1RP. The
recurrence was statistically higherin TN (22.6% vs. 7.5%; p=0.0132). No significant
differences in both overall survival and time to progression free in both groups.
Conclusion

Patients with triple negative breast cancer presented with larger tumors, high
histological grade and more advanced than the rest of the patients at diagnosis.
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INTRODUCCION

El cancer de mama esta conformado por un
grupo heterogéneo de tumores con diferentes
caracteristicas morfolégicas, formas de presenta-
cién, evolucién clinica y respuesta al tratamien-
to.* El pronéstico y tratamiento de las pacientes
estd determinado por multiples factores: edad,
estadio tumoral, tipo histolégico, grado histo-
légico, expresion de los receptores hormonales
y del factor de crecimiento epidérmico tipo 2

Rev Arg Mastol 2014; 33(119): 127-137

(HER-2). La determinacién del estado de los re-
ceptores de estrégeno (RE), progesterona (RP)
y HER-2, es util como factor de pronéstico y
prediccién, ademés de permitir seleccionar tera-
pia blanco especifica. El reciente desarrollo de
estudios de expresién del perfil genético tumo-
ral, ha permitido un mayor conocimiento de la
biologia de los carcinomas mamarios y ha iden-
tificado una nueva clasificacién del cancer de
mama: luminal A y B, HER-2+, normal breast y
basal-like, todos con relevancia clinica, pronds-
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tica y terapéutica. El estudio genético tumoral
no es facilmente aplicable, por lo que en la prac-
tica clinica muchas veces la divisién en subtipos
se realiza en base a criterios inmunohistoquimi-
cos, que tienen cierta similitud pero no son idén-
ticos a los subtipos moleculares.'® Aproximada-
mente el 80% de los tumores basal-like presen-
tan ausencia de expresién de los receptores RE,
RP v HER-2, por lo que se correlacionan estre-
chamente con los canceres de mama triple nega-
tivo (TN), pero no son sinénimos.”

El cancer de mama triple negativo, es decir,
aquel que se presenta con ausencia de RE, RP y
HER-2, es identificado como un subgrupo con
caracteristicas especiales. Conforman el 12-20%
de todos los canceres de mama, afectando prin-
cipalmente a mujeres jévenes, afroamericanas y
de bajo nivel socioeconémico.’ Frecuentemente,
estos tumores son de gran tamano, de elevado
grado histolégico y gran pleomorfismo celular;
caracteristicas que se encuentran asociadas con
una elevada recurrencia y mal pronéstico.

El propésito de este estudio es conocer las
caracteristicas de nuestra poblacién de pacien-
tes con cancer de mama subtipo triple negativo,
identificado como un tumor de conducta mas
agresiva, y compararlo con el resto de los subti-
pos tumorales.

OBJETIVO

Describir la incidencia y caracteristicas cli-
nico-patolégicas de las pacientes con cancer de
mama invasivo triple negativo y compararlas
con aquellas que presentaron tumores que ex-
presan al menos un receptor positivo.

MATERIALES Y METODOS

Estudio retrospectivo
observacional analitico

En el periodo comprendido entre enero de
2006 y diciembre de 2010 en el Sector de Pa-

tologia Mamaria del Servicio de Ginecologia del
Hospital Provincial Neuquén, se atendieron a
225 pacientes con diagnéstico de cancer de ma-
ma. Se excluyeron del presente estudio 40 pa-
cientes: 23 casos por corresponder a carcinoma
mamario in situ, género masculino o pacientes
con recurrencia de la enfermedad en el perio-
do mencionado pero con diagnéstico previo al
2006 y 17 casos por no contar con la determi-
nacién inmunohistoquimica de los tres recepto-
res necesarios para clasificar los subtipos.

Las 185 pacientes incluidas fueron agru-
padas en aquellas con carcinoma de mama in-
vasivo con ausencia de expresiéon de RE, RP y
HER-2 (triple negativo, TN) y aquéllas con reac-
tividad en al menos un receptor (+1RP).

Para su estadificacién se utilizaron los crite-
rios del American Joint Committee on Cancer
(AJCC Cancer Staging Manual 7th ed, 2010).

La sobrevida global (SG) fue medida desde
la fecha del diagnéstico de la enfermedad hasta
la fecha de ultimo control o fallecimiento de la
paciente. Las pacientes perdidas fueron censa-
das a la fecha de su ultimo control.

El tiempo libre de progresién (TLP) fue me-
dido desde la fecha del diagnéstico hasta la fe-
cha de la primera recurrencia de la enfermedad.

Inmunohistoquimica

Todos los especimenes tumorales disponi-
bles, sometidos a la técnica de hematoxilina-eo-
sina, fueron evaluados por patélogos del Servi-
cio de Patologia del Hospital Provincial Neu-
quén.

La expresiéon del RE, RP y HER-2 fue obte-
nida del informe de anatomia patolégica. Para
la determinacién del RE y RP se utilizaron los
anticuerpos 1D5 (dilucién 1:35; Dako) v PgR
636 (dilucién 1:50; Dako), respectivamente. El
HER-2 fue detectado usando el CerB-2 onco-
print. Se empleé el HiDef Detection™ HRP Pol-
ymer (954D-30; Cell Marque) como sistema de
deteccion.
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El anélisis inmunohistoquimico se llevé a ca-
bo usando el procedimiento estandar en los teji-
dos embebidos en parafina.

La expresién de los RE vy RP fue conside-
rada positiva cuando la reactividad nuclear fue
maés del 10%. La expresién de HER-2 fue ana-
lizada de acuerdo al siguiente score: O sin reac-
tividad en la membrana o reactividad en menos
del 10% de las células tumorales; 1+ cuando la
reactividad en la membrana en mas del 10% de
las células tumorales fue débil; 2+ cuando la
reactividad en mas del 10% de las células tumo-
rales fue débil a moderada; y 3+ cuando mas
del 30% de las células tumorales presenté una
reactividad fuerte. Fue considerado negativo un
score de HER-2=0 vy 1+, y positivo cuando el
score fue 3+ o en los casos 2+ con amplifica-
cién por fluorescencia con hibridizacién in situ.

La interpretacién de la inmunohistoquimica
fue llevada a cabo sin ningiin conocimiento del
patdlogo respecto de la recurrencia o de alguna
otra medida de respuesta al tratamiento.

El grado histolégico fue evaluado con el mé-
todo de Bloom y Richardson.

Estadistica

Para el andlisis estadistico se utilizo el pro-
grama Statistix v8.0. Para el andlisis de los datos
no paramétricos se utilizé Chi* y para los para-
métricos ANOVA de una via. La sobrevida fue
calculada aplicando el método de Kaplan-Meier.
Se consideré significativo un valor de p<0,05.

RESULTADOS

De las 185 pacientes estudiadas, 36 casos
(19,5%) correspondieron a tumores TN y 149
casos (80,5%) a tumores con +1RP. La deter-
minacién de los receptores estuvo disponible
en todos los casos. La expresién hormonal fue:
70,3% RE+; 29,7% RE—; 64,9% RP+; vy 35,1%
RP-. Con respecto al HER-2 el 84,9% de los ca-
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Receptores n %
RE-/ RP-/ HER-2—- 36 19,5
RE+ / RP+/ HER-2— 94 50,8
RE-/ RP+/HER-2—- 10 5,4
RE+ / RP-/ HER-2— 17 9,2
RE-/ RP-/HER-2+ 9 4.9
RE+ / RP—/ HER-2+ 3 1,6
RE+ / RP+/HER-2+ 16 8,6

Tabla I. Descripcion de los carcinomas mamarios
de acuerdo a sus receptores.

sos fueron negativos mientras que solamente el
15,1% de los casos fueron positivos.

Con relacién a los tumores con +1RP, el
subtipo RE+/RP+/HER-2- fue el més frecuen-
te seguido de los tumores RE+/RP-/HER-2-
(Tabla I). Las caracteristicas clinico-patolégicas
de ambos grupos se muestran en la Tabla II. La
edad promedio general al momento del diag-
néstico fue 55,3 anos (DE+12,6; rango 21-90
anos). Las pacientes con tumores TN se diag-
nosticaron a los 54,9+2 1 afios mientras que
aquéllas con +1RP fue a los 55,4+1,0 afios
(p=0,8168).

Se hallé una diferencia estadisticamente sig-
nificativa entre ambos grupos respecto al tipo
histolégico del carcinoma mamario. Si bien el
tipo maés frecuente en ambos grupos fue el duc-
tal, las pacientes con tumores TN presentaron
una mayor incidencia de otros tipos histolégicos
tales como carcinoma metaplasico, adenoide
quistico y papilar. El carcinoma lobulillar fue
mas frecuente en los tumores +1RP que en los
TN (11,4% vs. 5,6%, respectivamente).

En los tumores TN, el grado histolégico 3
fue mas frecuente que en los +1RP (73,5% wvs.
41,8%; p=0,0008).

Las pacientes del grupo TN se presenta-
ron con tumores de mayor tamano al momento
del diagnéstico; 28,0% en TN versus 17,4% en
+1RP de T3 y 17,1% versus 5,4% de T4, res-
pectivamente. Se observé una clara disminu-
cién del tamano tumoral luego del tratamiento
neoadyuvante en ambos grupos (en promedio
4.3 cm); no obstante, dicha disminucién no fue
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+1RP TN
n=149 (80,5%) n=36 (19,5%) p
<50 1(34,2) 14 (38,9)
Edad 250 o8 (66.8) 22 (61.1) 0,5991
Ductal 127 (85,2) 28 (77,8)
Tipo histolégico Lobulillar 7 (11,4) 2 (5,6) 0,0074
Otros 3,4) 6 (16,7)
. - -1 85 (58,2) 9 (26,5)
Grado histologico m 61 (41.8) 25 (73.5) 0,0008
1 50 (33,6) 11 (31,4)
. 2 65 (43,6) 8 (22,9)
Estadio T 3 26 (17.4) 10 (28.6) 0,0179
4 5,4) 6(17,1)
0 69 (50,7) 17 (54,8)
. 1 31 (22,8) 6 (19,4)
Estadio pN 2 21 (15.4) 3(9.7) 0,7175
3 15 (11,0) 5(16,1)
. 0 131 (88,6) 32 (88,9)
Estadio M 1 16 (10.7) 5 (13.9) 0,9596
| 37 (24,8) 8 (22,2)
. Il 50 (33,6) 6 (16,7)
Estadio TNM M 46 (30.9) 17 (47.2) 0,1483
Iv 16 (10,7) 5(13,9)

Tabla ll. Caracteristicas anatomo-clinicas de las pacientes con tumores +1RP y TN.

estadisticamente significativa al comparar los
grupos. Luego del tratamiento neoadyuvante,
los tumores TN disminuyeron de 8,3+0,7 cm
a 3,7%x0,4 cm, mientras que los tumores +1RP
se redujeron de 7,6+0,5 cm a 3,6 0,6 cm.

En cuanto al estado ganglionar axilar, se
presentaron con axila negativa el 50,7% en el
grupo +1RP versus el 54,8% en TN. En pa-
cientes con axila positiva: N1 22,8 vs.19,4%; N2
15,4 vs. 9,7%; y N3 11,0% vs. 16,1%, respec-
tivamente. El promedio de ganglios compro-
metidos en las pacientes con tumores TN fue
2,8+0,5 mientras que las +1RP fue 4,2+1,0.

El 24,3%, 30,3%, 34,1% y 11,4%, del total
de pacientes fueron diagnosticadas con esta-
dio I, II, IIl y IV, respectivamente. Se observé
mayor incidencia de estadios Il v IV en las
pacientes con tumores TN que en los +1RP
(47,2% vs. 30,9% vy 13,9 vs. 10,7%, respectiva-

mente).

En el 56,7% (n=101) de las pacientes se
realiz6 cirugia conservadora y el 43,3% (n=77)
no conservadora. El promedio de ganglios re-
secados fue de 11,6 (DE+9,5; rango 0-45). El
84,3% (n=118) de las pacientes realizaron qui-
mioterapia y 69,9% (n=86) tratamiento hormo-
nal. El tratamiento neoadyuvante (Tabla III) se
realiz6 con mas frecuencia en las pacientes con
tumores TN que en aquellas con +1RP (41,7%
vs. 22,9%; p=0,0229). Si bien el tnico caso de
respuesta completa patolégica obtenida luego
del tratamiento neoadyuvante, correspondié a
una paciente con tumor TN, no se observé nin-
guna diferencia en el porcentaje de respuesta a
dicho tratamiento en ambos grupos. La cirugia
no conservadora fue practicada mas frecuente-
mente en las pacientes con tumores TN.

El tiempo medio de seguimiento fue de
2,5 anos (DE+1,5; rango 0-6 anos). Las pa-
cientes con tumores TN presentaron estadis-
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+1RP TN
n=149 (80,5%) n=36 (19,5%) p
Si 33 (22,9) 15 (41,7)
Neoadyuvante No 111 (77.1) 21 (58.3) 0,0229
Respuesta al tratamiento <50% 8 (34,8) 7 (43,8) 05713
neoadyuvante >50% 15 (65,2) 9 (56,3) ’
R Conservadora 86 (59,7) 15 (44,1)
Cirugia No conservadora 58 (40,3) 19 (55,9) 0,0986
- . Si 97 (87,4) 21 (72,4)
Quimioterapia No 14 (12.6) 8 (27.6) 0,0485
. . Si 75 (73,5) 18 (68,2)
Radioterapia No 27 (26.5) 8 (30.8) 0,6607
. Si 80 (81,9) 1(3,0)
Hormonterapia No 18 (18.4) 35 (97.0) 0,0001

Tabla lll. Tratamiento asignado a cada grupo estudiado.

ticamente mayor incidencia de recurrencia (Ta-
bla IV) que las pacientes con tumores con +1RP
(p=0,0132). En dichas pacientes, la recurren-
cia local fue mas frecuente que en las +1RP
(42,9% vs. 20,0%). No se observaron diferen-
cias en el tiempo libre de progresién a distan-
cia (26,5+4,1 meses versus 24,1+5,9 meses;
p=0,745) ni en el tiempo libre de recurrencia
local (28,0+6,3 vs. 22,7+8,9 meses; p=0,639).

No se hallaron diferencias significativas tanto
en la SG (Figura 1) como en el TLP (Figura 2)
en ambos grupos. Al agrupar a las pacientes se-
gun el estadio TNM, las pacientes con estadio I,
II y III del grupo TN, tuvieron una mayor SG y
TLP que aquéllas con +1RP, pero no fue signi-
ficativo (Tabla IV). Mientras que la SG y TLP
fue menor en las pacientes con estadio IV cuyos
tumores tenian ausencia de los receptores estu-
diados (1,3 vs. 1,8 afios y 16,1 vs. 20,7 meses,
respectivamente).

DISCUSION

Desde la identificacién de los diferentes sub-
tipos de cancer de mama, numerosos estudios
han tratado de caracterizarlos con el propési-
to de individualizar marcadores de prondstico y
respuesta al tratamiento.
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En una revisién, Carey et &l.° se refiere a los
tumores triple negativo como un subgrupo que
representa aproximadamente el 20% de los car-
cinomas mamarios asociados a comportamiento
agresivo, alto grado histoldgico y de aparicién
mas frecuente en mujeres jévenes asociados a
altas tasas de recurrencia temprana. En coinci-
dencia, en nuestro grupo de pacientes encon-
tramos una incidencia de TN de 19,5%. Con re-
lacién a la edad, un estudio basado en el regis-
tro de céancer de California '* sobre 6.370 pa-
cientes con tumores TN observaron un prome-
dio de edad de 54 anos y de 60 afios en tumo-
res no TN; ademas, los tumores TN se presen-
taron en mujeres significativamente mas jove-
nes. Nosotros encontramos una edad promedio
similar en nuestras pacientes con tumores TN
(54,9 anos) pero no encontramos diferencias
significativas con el grupo de tumores que ex-
presaban receptores (55,4 anos).

A partir de 2010 el panel de expertos de
ASCO recomienda considerar positiva la expre-
sién de los RE y RP en al menos el 1% de los
nucleos celulares tumorales. Nosotros utilizamos,
para dividir los grupos, el valor de corte en 10%
que se recomendaba hasta entonces; ademas,
figura como valor de referencia en la mayoria de
los estudios consultados, para caracterizar a las
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+1RP TN
n=149 (80,5%) n=36 (19,5%) o]
- Si 10 (7,5) 7 (22,6)
Recurrencia No 123 (92.5) 24 (77.4) 0,0132
Local 2 (20,0) 3(42,9)
Tipo de recurrencia Distancia 5 (50,0) 4 (57,1) NA
Ambas 3(30,0) 0(0,0)
Partes blandas 3 (30,0) 4 (44,5)
) - Visceral 5(50,0) 2 (22,2)
Patron metastéasico Oseo 2 (200) 1(11.0) NA
SNC 0(0,0) 2 (22,2)
SG toda la poblacién 2,5+0,1 26402 0,6697
estudiada (afios)
TLP toda la poblacion 28,7+1,5 30,7+3,1 0,5714
estudiada (meses)
Estadio I-II 2,60,1 2,840,4 0,6697
SG por estadios (afios) Estadio Il 2,5+0,2 2,8+0,3 0,4701
Estadio IV 1,8+0,3 1,3+£0,5 0,4974
Estadio I-II 30,5+2,0 31,645,1 0,8382
TLP por estadios (meses) Estadio Il 28,2427 34,3144 0,2550
Estadio IV 20,7+3,7 16,146,7 0,5625
* Tiempo medido desde la fecha de diagnédstico hasta la fecha de la primera progresion tumoral en las
pacientes con estadios I, Il y Ill.
NA: No aplicable.

Tabla IV. Evolucién en cada grupo estudiado.

pacientes dentro del fenotipo TN (Dent y col.).?

En nuestro estudio observamos una mayor
incidencia de tumores estadio Ill y IV en las pa-
cientes TN versus aquéllas con +1RP. Coinci-
dentemente, Hamm C vy col. (2011), encontra-
ron en estas pacientes un predominio de esta-
dios IIl (16,2% vs. 6,3%). Esto sugiere que las
pacientes con tumores TN se diagnosticarian
en etapas maéas avanzadas de la enfermedad.
Una explicacién de la agresividad asociada al
subtipo TN estaria reflejada por el mayor grado
histolégico (p=0,0008), el tamano tumoral y el
compromiso ganglionar, presente en estos tu-
mores. En cuanto a la recurrencia de la enferme
dad, fue estadisticamente maés elevada en las
pacientes con tumores TN que en aquellas con
+1RP (p=0,0132); con un patrén predomi-
nantemente de partes blandas coincidente con
la revisién publicada por Foulkes y col.” Ca-

rey K describe que a diferencia de las pacientes
con tumores hormono-sensibles, en las pacien-
tes con tumores TN la recurrencia local habi-
tualmente precede a la recurrencia a distancia.
Cuando esta ultima ocurre, el patrén es a predo-
minio visceral y/o de partes blandas.'®'” Dent R.
y col. han observado un pico de recurrencia de
la enfermedad a los tres anos del diagndstico,
dicho pico fue declinando rapidamente luego de
ese periodo, mientras que en los otros subgru-
pos se mantuvo constante. Asimismo, las pa-
cientes con tumores TN que lograron sobrevivir
mas de ocho anos, murieron de otras causas no
relacionadas por su céncer.’ Nosotros no obser-
vamos diferencia en el tiempo en el que la re-
currencia local o a distancia ocurri6 en ambos
grupos.

En nuestro estudio a las pacientes con tumo-
res TN se les indicé mas frecuentemente quimio-
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Figura 1. Analisis de la sobrevida global mediante Kaplan-Meier en ambos grupos.
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Figura 2. Analisis del tiempo libre de progresion
mediante Kaplan-Meier en ambos grupos.

terapia neoadyuvante y fueron sometidas a mas
mastectomias que aquéllas con +1RP, en rela-
cién al estadio avanzado en que fueron diagnos-
ticados.

Si bien en la mayoria de los trabajos publi-
cados se observa en el grupo de pacientes con
tumores TN, pobres resultados en términos de
TLP y SG, nosotros no encontramos diferencias
significativas en ambos grupos. Creemos que
tienen influencia en estos resultados el tamano
de la muestra, sumado al corto tiempo de segui-
miento. Otro motivo podria ser la heterogenei-
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dad constituida por el grupo +1RP, en el que
estan incluidos tanto tumores hormono-sensibles
como HER-2+, con comportamiento y evolu-
cién muy distintas, siendo los tumores HER-2 +
tan agresivos como los TN.

CONCLUSIONES

En nuestro estudio el grupo de cancer de
mama triple negativo se presenté con tumores
de mayor tamano, alto grado histolégico y esta-
dios mas avanzados, que en el resto de las pa-
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cientes al momento del diagnéstico; esto con-
firma la asociacién de factores de mal pronédstico
a este subtipo tumoral.
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DEBATE

Dr. Novelli: Dos preguntas muy puntuales.
Primero, ¢hicieron citoqueratina para catalogar
triple negativos?

Dra. Morales: No, no se hace de rutina.

Dr. Novelli: La segunda, ¢por qué en la
divisién que usted hace a los fines estadisticos,
que reconocen al final, ponen del lado de los
comparables con los triple negativos a los que
son HER positivo? ¢Cuél fue el criterio?

Dra. Morales: La idea inicial fue estudiar
basicamente el de triple negativos y quisimos
compararlos con el resto de la poblacion.

Rev Arg Mastol 2014, 33(119): 127-137



136  SUSANA E. MORALES, ADRIANA NOVOA, LEONARDO GIL, SEBASTIAN BERNARDI, ...

Dr. Novelli: Principalmente el sesgo puede
darse por eso, ¢no?

Dra. Morales: Yo creo que si, porque el
valor de HER positivo fue de 14% del total; en-
tonces, me parece que la comparacién del gru-
po modifica el resultado final del resto de los tu-
mores,.

Dr. Allemand: Me llama la atencién el na-
mero, en porcentaje, que la cantidad de carci-
nomas sea el 20%, que es un nimero alto. Creo
que si uno lo afinara tomando en cuenta lo de
Saint Gallen del 1% de receptores, tal vez este
grupo se puede achicar y afinar mas realmente
a los verdaderos triple negativos. Por supuesto
que el Dr. Novelli comentaba lo de la citoque-
ratina, que en realidad se hace en muy pocos
lugares, no se usa rutinariamente; pero si el cri-
terio del 1% creo que podria achicar el porcen-
taje v hacer mayor la diferencia entre ambas
muestras. Por supuesto lo del HER, que a ese
grupo le da un perfil de mala evolucién, pero es
s6lo el 14% del total; nada mas.

Dra. Morales: El nivel de corte del 10% fue
porque la muestra de pacientes que nosotros to-
mamos fue hasta el 2010, y hasta ese momento
los criterios que se contemplaban eran que el
corte estaba en 10%; entonces, los tratamientos
asignados a las pacientes se tomaron en base a
los criterios que se usaban hasta ese momento.
La bibliografia también es muy dispar en cuanto
a qué punto pone de corte para considerar triple
negativo, en cuanto a receptores de estrégeno-
progesterona. Algunos hablan del 1%, otros ha-
blan del 5% y hay muchos trabajos con el 10%
también.

Dr. Davalos: No todos los triple negativos
tienen siempre alto grado histolégico. Si bien la
muestra de ustedes no es muy grande, quisiera
saber si entre los triple negativos de ustedes, to-
dos fueron de alto grado histolégico y si tuvieron
alguno de bajo o mediano grado. ¢Pudieron es-
tablecer alguna diferencia en la sobrevida o in-
tervalo libre de enfermedad, entre los de alto
grado y los de grado mediano o bajo?

Rev Arg Mastol 2014; 33(119): 127-137

Dra. Morales: En la tabla se observa el
porcentaje de grado 3 de triple negativo que fue
del 73%. O sea, hubo algunos de menor grado
histolégico, pero no comparamos ese dato espe-
cifico.

Dr. Castano: Me llama la atencién, si mal
no entendi, tuvieron una sola respuesta pato-
légica completa con tratamiento neoadyuvante.

Dra. Morales: Si.

Dr. Castaio: Entonces la pregunta es éel
tratamiento neoadyuvante lo hicieron con adria-
micina ciclofosfamida por 4 ciclos y taxano se-
manal por 12 semanas o algin esquema con
paclitaxel? ¢Qué porcentajes de respuestas cli-
nicas tuvieron y cémo lo evaluaron? Es decir, si
lo evaluaron al finalizar la quimioterapia neo-
adyuvante o a mitad del ciclo. Porque normal-
mente la respuesta es mayor.

Dra. Morales: En general, haciamos 3 ci-
clos y evaludbamos respuestas, si iba respon-
diendo bien, por ahi haciamos algtn ciclo adi-
cional, pero en general, no haciamos la quimio-
terapia hasta respuesta maxima. Eso lo hemos
modificado.

Dr. Castano: Tres ciclos con adriamicina y
ciclofosfamida. ¢No llegaban a emplear pacli-
taxel?

Dra. Morales: En ese caso habria que con-
sultar con algiin oncélogo. Pero eso es algo que
modificamos ahora. Antes operdbamos luego
del tercer ciclo de quimioterapia a todas las pa-
cientes y ahora cuando vemos que la respuesta
es buena, la idea es mantener vy finalizar la qui-
mioterapia.

Dr. Allemand: Un comentario. La Doctora
mostré una poblacién con tumores grandes, y
muchos de ellos no sé si no son carcinomas lo-
calmente avanzados, dado que habia algunos
T4 que evidentemente tenian compromiso de
piel. Estas pacientes no son candidatas a qui-
mioterapia neoadyuvante, sino que no tienen
mas remedio que hacer quimioterapia previa.
No es la quimioterapia que estamos acostum-
brados a escuchar como tratamiento neoadyu-
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vante en las series que se publican en los Esta-
dos Unidos, que tienen respuestas del 90%. Es-
tos son carcinomas localmente avanzados donde
la decisién de la quimioterapia ya la tomé la pa-
ciente con el cancer que llega, no la tomamos
nosotros.

Dr. Castano: Es muy probable que sea esa
la explicacién.

Dra. Morales: Por eso queria remarcar ese
dato, porque el porcentaje que tenemos en to-
dos los grupos de carcinomas, supera amplia-
mente los datos que figuran en los trabajos.
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