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RESUMEN 

OBJETIVO: Identificar los factores pronósticos clínicos, 

anatomopatológicos y relacionados al tratamiento, de sobrevida a 5 años 

en pacientes con carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional III 

José Cayetano Heredia Piura durante el período enero- diciembre 2015. 

MATERIAL Y MÉTODO: Se realizó un estudio análisis de sobrevida, 

correlacional predictivo prospectivo, longitudinal y observacional, que 

incluyó a 50 pacientes con diagnóstico anatomopatológico de carcinoma 

de mama durante el período comprendido entre enero a diciembre del 

2015, para evaluar la sobrevida mediante las técnicas de Kaplan-Meier y 

LogRank. 

RESULTADOS: La sobrevida global fue de 84% a los 60 meses. La            

edad media de la serie total fue de 54 ± 12.74 años (rango: 30 – 86 años). 

Dentro de las variables anatomopatológicas evaluadas se encontró que la 

variable invasión linfovascular estuvo presente en 12 pacientes, y ausente 

en 38 pacientes, significando el 24% y 76%, respectivamente,                          

observándose una disminución de la sobrevida en pacientes con presencia 

de invasión  linfovascular; 58,3% frente a 92,2% en aquellos que no                 

presentan esta   variable (p = 0.001). Se observó la presencia de                       

metástasis a distancia en 6 pacientes, lo que representó el 12% del total,    

presentando una sobrevida de 33,3% , significativamente menor que las    

pacientes sin metástasis (p=0,0001).El estadio clínico fue el otro factor       

que influyó de manera significativamente estadística en la sobrevida de       

las pacientes (I: 100.0%, II: 82.6%, III: 100.0% y el IV: 33.3%, respectiv

amente,  p = 0.000). Con respecto a las demás variables, no se observó         

diferencia estadísticamente significativa. 

CONCLUSIONES: Las variables como metástasis a distancia, el estadio 

clínico y la invasión linfovascular son factores pronósticos                                 

correlacionados con la sobrevida en pacientes con carcinoma de mama. 

PALABRAS CLAVES: sobrevida, carcinoma de mama, factores                  

pronósticos. 
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ABSTRACT 

OBJECTIVE: To identify the clinical, anatomopathological and 

treatment-related prognostic factors of 5-year survival in patients with 

breast cancer treated at the Hospital Regional III José Cayetano Heredia 

Piura during the period January-December 2015. 

MATERIALS AND METHODS: A prospective, longitudinal, and 

observational predictive correlates of survival, including 50 patients with 

anatomopathological diagnosis of breast carcinoma during the period from 

January to December of 2015, was performed to evaluate survival using 

techniques Of Kaplan-Meier and LogRank. 

RESULTS: Overall survival was 90%, 84%, 84% at 12, 36 and 60 

months; respectively. The mean age of the total series was 54 ± 12.74 years 

(range: 30-86 years). Within the anatomopathological variables evaluated, 

the variable lymphovascular invasion was present in 12 patients, and 

absent in 38 patients, representing 24% and 76%, respectively, with a 

decrease in survival in patients with lymphovascular invasion; 58.3% 

compared to 92.2% in those who did not have this variable (p = 0.001). 

The presence of distant metastases was observed in 6 patients, representing 

12% of the total, presenting a 33.3% survival, significantly lower than the 

patients without metastasis (p = 0.0001). The clinical stage was the other 

factor that influenced statistically significantly the survival of patients (I: 

100.0%, II: 82.6%, III: 100.0% and IV: 33.3%, respectively, p = 0.000). 

Regarding the other variables, no statistically significant difference was 

observed. 

CONCLUSIONS: Variables such as distant metastases, clinical stage and 

lymphovascular invasion are prognostic factors correlated with survival in 

patients with breast carcinoma. 

KEY WORDS: survival, breast carcinoma, prognostic factors. 
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I. INTRODUCCIÓN 

 

El cáncer de mama es una enfermedad, que se produce por el crecimiento 

anormal y desordenado de células del epitelio de los conductos o lobulillos 

mamarios y que presenta la capacidad de diseminarse. La gran mayoría 

comienzan en el tejido mamario que se compone de glándulas para la 

producción de leche llamados lóbulos, y conductos que conectan los 

lóbulos con el pezón; el resto de la mama se compone de grasa, tejido 

conectivo y linfático. Entre sus agentes causales se reconocen factores 

géneticos, familiares y conductuales. Así, cerca de 5-10% obedece a 

causas hereditarias y alrededor de un 85% son esporádicos1, 2. 

Es el tumor maligno más frecuentemente diagnosticado, y uno de los tres 

cánceres más comunes en todo el mundo, junto con el cáncer de pulmón y 

colón; representando más de un millón de casos cada año3, 4. 

Las tasas de incidencia más altas se registran en América del 

Norte, Australia, Nueva Zelanda, y en Europa occidental y septentrional, 

y la más baja en Asia y África subsahariana. En el Sur y Centro de 

América, se ha reportado una incidencia de moderada a baja de esta 

enfermedad. En nuestro país constituye el tercer cáncer más 

frecuentemente diagnosticado; después del cáncer de cérvix y estómago; 

con una incidencia de 10,3%; además de representar el cáncer más 

frecuente en el sexo femenino después del cáncer de cuello uterino 5, 6, 7,8. 

Por definición, un factor pronóstico es capaz de proporcionar información 

sobre el resultado clínico en el momento del diagnóstico, 

independientemente de la terapia. Entre los factores pronósticos del cáncer 

de mama existen factores clínicos, biológicos, genéticos y psicosociales11, 

12. 
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Con respecto a la edad, es controversial si la edad temprana al diagnóstico 

es un factor pronóstico adverso13. Algunos estudios han demostrado que 

las pacientes menores de 35 años tienen un pronóstico peor que aquellas 

con edad más avanzada; los tumores que padecen suelen ser de alto grado, 

con mayor invasión vascular, mayor frecuencia de receptores hormonales 

negativos, experimentan con mayor prevalencia el índice de proliferación 

Ki-67 y niveles más elevados de expresión de HER-2/neu14-19. Otros 

informan que las mujeres jóvenes tienen un pronóstico más favorable20. 

La localización tumoral es el factor menos estudiado y la mayoría de los 

autores no le concede valor, sin embargo, se ha descrito que la localización 

del tumor en el cuadrante inferointerno está asociado con un 

empeoramiento de la supervivencia en pacientes con carcinoma de mama 

en estadios tempranos; debido a su capacidad de metastatizar con mayor 

frecuencia a la cadena mamaria interna, que determina estadios 

patológicos más avanzados (estadios IIIA, B y C) 21, 22,23. 

El tipo histológico influye fuertemente en el pronóstico, entre los tipos 

histológicos con buen pronóstico; los cuales están asociados con una 

supervivencia global mayor del 80% a los 10 años; se encuentran el 

carcinoma tubular, tubulolobular, cribiforme y mucinoso; mientras 

aquellos como el papilar invasivo, clásico lobular y medular tienen un peor 

pronóstico24,25. 

El tamaño tumoral es uno de los factores pronósticos más consistentes y 

útiles en predecir el riesgo de recaída sistémica y local; se correlaciona con 

la presencia y el número de ganglios linfáticos axilares implicados y 

también es un factor pronóstico independiente en pacientes sin afectación 

linfática, con tasa de supervivencia global de 99% y 86% en 5 años, en 

pacientes con tumores menores de 1 cm y de 3-5cm, respectivamente26, 27, 

28,29. 
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La presencia de metástasis en los ganglios axilares es el factor pronóstico 

más importante en el cáncer de mama. Cuando no hay invasión ganglionar, 

la probabilidad de supervivencia se sitúa en torno al 90% a los 10 años de 

la cirugía, mientras que cuando sí la hay el riesgo de muerte se multiplica 

por un factor de 4 a 8. Cuántos más nodos axilares implicados, peor es el 

pronóstico de tal manera que la supervivencia a los 5 años de los pacientes 

con ganglios negativos es del 82,8% en comparación con el 73% para 1-3 

ganglios positivos; 45,7% para 4-12 ganglios positivos y 28,4 para ≥ 13 

ganglios positivos30,31,32. 

La invasión linfovascular ha demostrado tener valor pronóstico para el 

riesgo de recidiva local y a distancia tras tratamiento quirúrgico 

conservador y tras mastectomía, siendo este adverso sobre todo en los 

tumores de más alto grado; esta se asocia; además; a la presencia de 

metástasis ganglionares y es un factor de mal pronóstico en mujeres sin 

adenopatías. En pacientes con tumores T1N0 la infiltración linfovascular 

permite identificar a un subgrupo de pacientes con mayor probabilidad de 

sufrir metástasis axilares y a distancia 33, 34, 35,36. 

En general, el estadiaje clínico es un factor pronóstico. El cáncer de mama 

se clasifica por etapas de acuerdo con el tamaño del tumor, si y cuántos 

nodos están involucrados, y si la enfermedad metastásica está presente 

(tumor, nódulos, metástasis en el sistema [TNM]). Un estadio avanzado 

implica una menor supervivencia y un riesgo mayor de morir a causa de 

cáncer de mama, siendo la tasa de supervivencia relativa a los cinco años 

de 95, 85, 70, 52, 48, y 18 por ciento para las mujeres con estadio I, IIA, 

IIB, IIIA, IIIB y IV de la enfermedad; respectivamente 37,38. 

El grado de diferenciación del tumor se utiliza como factor pronóstico, 

independiente de otros factores como el tamaño tumoral o el estado de los 

ganglios axilares, aportando información adicional para cada combinación 

posible de los mismos 30,39. 
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Los estudios de expresión génica demostraron que el cáncer de mama, no 

es una única entidad, sino que se puede dividir en al menos cuatro subtipos 

principales: luminal A, luminal B, HER2-positivo y triple negativo/ de tipo 

basal. El subtipo luminal A se caracteriza por tener la más alta expresión 

de genes relacionados con los receptores hormonales y baja expresión de 

genes relacionados con la proliferación celular; mientras que los cánceres 

luminal B mostraron menor expresión de receptores hormonales y una 

mayor expresión de genes de proliferación, así mismo los de tipo basal son 

con más frecuencia tumores triple negativos (sin expresión de los 

receptores hormonales ni de HER2). Estas dos últimas categorías y la 

enriquecida en HER2 tienen un pronóstico peor que el de los luminales 

A31, 40,41. 

La expresión de receptores de estrógeno se considera un buen marcador 

pronóstico, estos tumores son más propensos a ser histológicamente bien 

diferenciados, tener una fracción menor de células en división, menos 

probable que este asociado con mutaciones y expresión de genes que 

confieren peor sobrevida; sin embargo, la evidencia sugiere también que 

pierde su potencial de pronóstico con un seguimiento más prolongado y 

que la diferencia con respecto a supervivencia se torna insignificante11, 42. 

El gen HER2 codifica un receptor transmembrana de tirosina quinasa que 

media funciones de señalización críticos involucradas en la regulación de 

procesos celulares oncogénicos: proliferación, sobrevida, movilidad 

celular y angiogénesis. Una alteración adquirida que consiste en la 

amplificación y la sobreexpresión del producto del gen se produce en 

aproximadamente el 20-25% de los cánceres de mama 

humanos. La sobreexpresión de HER2 se asocia con un fenotipo clínico 

agresivo que incluye tumores de alto grado, actividad mitótica aumentada, 

la metástasis sistémica temprana, y la disminución de las tasas de libre de 

enfermedad y la supervivencia global; por lo que es considerada como un 

marcador de mal pronóstico y de factor predictivo como diana terapéutica, 

válida para el tratamiento de esta enfermedad43, 44. 
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Álvarez et al en una cohorte retrospectiva; con un período de seguimiento 

de 5 años; evalúan a 114 mujeres de zonas rurales y urbanas de México; 

que fueron diagnósticadas de cáncer de mama, determinando una 

supervivencia global del 68%, además de destacarse que características 

como la presencia de metástasis, estadio clínico de la enfermedad y la 

historia familiar son importantes para la supervivencia y pueden servir 

como factores pronósticos45. 

Rodríguez et al en un estudio descriptivo, retrospectivo no concurrente 

realizado en Instituto Autónomo Hospital Universitario de Los Andes, 

Mérida – Venezuela el período enero 2006 a julio 2012, evalúan a 605 

pacientes con cáncer de mama, de los cuáles se seleccionó a 56 pacientes 

con sobreexpresión del oncogén her-2/neu, con el objetivo de identificar 

los factores pronósticos y predictivos de los mismos, concluyendo que el 

riesgo de morir aumenta al hacerlo el tamaño tumoral, además de ser este 

significativamente mayor para el grupo de las posmenopáusicas43. 

 

Flores et al realizaron una cohorte histórica con 10 años de seguimiento a 

432 mujeres con cáncer de mama durante el período de 1990 a 1999 en el 

servicio de Oncología del Hospital General de la Ciudad de México, con 

el objetivo de evaluar los factores pronósticos; encontrando una 

supervivencia global a 5 años de 59,9%; demostrándose además que la 

invasión linfovascular (RR= 1.9; IC95% 1.3-2.8), el estadio clínico IV 

(RR= 14.8; IC95% 5.5-39.7) y el tumor en bordes quirúrgicos (RR= 2.4; 

IC95% 1.2-4.8) fueron los principales factores pronósticos37. 

 

Soerjomataram et al realizaron una revisión sistemática de la base de datos 

PubMed del año 1995-2006 con la finalidad de determinar los factores 

pronósticos de sobrevida a largo plazo en pacientes con cáncer de mama; 

concluyendo que el tamaño tumoral, el estado ganglionar y el grado 

histológico son los más importantes; aunque su papel disminuyó con el 

tiempo; así mismo se evidenció que el rol dado por la edad, el nivel  
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socioeconómico, tipo histológico; disminuye después de la corrección de 

los factores más relevantes; limitando su utilidad clínica17. 

 

Vásquez et al se propusieron a determinar la sobrevida y su relación con 

factores pronósticos de una población de 1311 pacientes con diagnóstico 

de cáncer de mama de un centro de Patología mamaria, España; durante el 

período julio 2002 a marzo 2004;  encontrando que los dos parámetros de 

mayor peso pronóstico con valor estadístico para esta población en 

relación con el intervalo libre de enfermedad fueron el estatus ganglionar 

y el estadio; el status ganglionar y el score histológico final se 

constituyeron, asimismo, en las variables principales en lo respecta a la 

sobrevida global46. 

 

Diaz et al realizaron un estudio retrospectivo dónde se evalúo factores 

clínico-patológicos relacionados con la sobrevida y la recurrencia de 54 

pacientes con cáncer de mama estadios clínicos I y II tratados con 

mastectomía Halsted en el Hospital Belén, entre enero 1966 y diciembre 

1982, el periodo de seguimiento medio fue de 165,2 meses para las 28 

pacientes sobrevivientes; determinando que el tamaño tumoral, el estadio 

clínico y el número de ganglios axilares comprometidos son los principales 

factores pronósticos relacionados con la sobrevida en pacientes con cáncer 

de mama invasor operable47. 
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JUSTIFICACIÓN 

 

Con respecto a los factores pronósticos relacionados con carcinoma de 

mama, disponemos del aporte de un cúmulo de conocimientos existentes ya 

descritos, sin embargo, se trata de literatura mayormente foránea y no 

disponemos de literatura nacional actual  o al menos de los últimos 5 años 

que aborden dicha temática. Además, técnicamente, muchas veces se realiza 

el pronóstico de sobrevida en base a un resultado en particular o 

individualizado, por ejemplo de acuerdo al tamaño del tumor o al 

compromiso ganglionar o al estatus del HER2 neu, etc y son pocas las veces 

que lo agrupamos en un contexto o de manera asociada como el presente 

trabajo pretende determinar. 

 

De manera institucional la Unidad Oncológica del Hospital III José 

Cayetano Heredia maneja a diario este tipo de pacientes y constituye una 

prioridad y es afín de líneas de investigación que esta entidad desea realizar 

en la ciudad de Piura. Identificar dichos factores en nuestra realidad  y 

contrastarla con series internacionales ocasionará un impacto en la sociedad 

o algunos grupos sociales de la Región Piura, ya que al tener dichos 

resultados podemos ver el real impacto de dichas variables o factores 

pronósticos en nuestro medio y así podemos identificar que pacientes se 

beneficiarían al aplicarseles el tratamiento de manera individual y colectiva 

(grupo de pacientes con similares características). 
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II. PLAN DE INVESTIGACIÓN  

 

               IDENTIFACIÓN DEL PROBLEMA CIENTIFICO 

¿Cuáles son los factores pronósticos clínicos, anatomopatológicos y 

asociados al tratamiento, de sobrevida a 5 años en pacientes con carcinoma 

de mama atendidas en el Hospital Regional III José Cayetano Heredia 

durante el período enero- diciembre 2015? 

 

 OBJETIVOS 

 

a. Objetivo general 

Identificar los factores pronósticos clínicos, anatomopatológicos y 

asociados al tratamiento, de sobrevida a 5 años en pacientes con carcinoma 

de mama atendidas en el Hospital Regional III José Cayetano Heredia 

Piura durante el período enero- diciembre 2015. 

 

b. Objetivos específicos 

 

 Reconocer los factores clínicos de sobrevida (edad, antecedentes 

familiares de cáncer, menopausia, localización) a 5 años en pacientes 

con carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional III José 

Cayetano Heredia Piura durante el período enero-diciembre 2015. 

 Determinar los factores pronósticos anatomopatológicos de sobrevida 

(Tipo histológico, tumor primario, estado ganglionar regional, 

metástasis a distancia,estadio clínico, invasión linfovascular, grado de 

diferenciación, estado hormonal, expresión de Her2-neu) a 5 años en 

pacientes con carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional 

III José Cayetano Heredia Piura durante el período enero-diciembre 

2015. 
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 Establecer los factores pronósticos relacionados al tratamiento de 

sobrevida (quimioterapia neoadyuvante, quimioterapia adyuvante, 

radioterapia, terapia hormonal) a 5 años en pacientes con carcinoma 

de mama atendidas en el Hospital Regional III José Cayetano Heredia 

Piura durante el período enero-diciembre 2015. 

     

 

HIPÓTESIS 

 

Ho: 

 No son factores pronósticos de sobrevida a 5 años en pacientes con 

carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional III José 

Cayetano Heredia durante el período enero-diciembre 2015; el estado 

ganglionar regional, el grado de diferenciación histológica y la 

metástasis a distancia. 

 Son factores pronósticos de sobrevida a 5 años en pacientes con 

carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional III José 

Cayetano Heredia durante el período enero-diciembre 2015; la edad, 

antecedentes familiares de cáncer, menopausia, localización, tipo 

histológico, tumor primario, estadio clínico, invasión linfovascular, 

estado hormonal, expresión de Her2-neu, quimioterapia neoadyuvante, 

quimioterapia adyuvante, radioterapia y la terapia hormonal. 

 

Ha:  

 

 Son factores pronósticos de sobrevida a 5 años en pacientes con 

carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional III José 

Cayetano Heredia durante el período enero-diciembre 2015; el estado 

ganglionar regional, el grado de diferenciación histológica y la 

metástasis a distancia. 
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 No son factores pronósticos de sobrevida a 5 años en pacientes con 

carcinoma de mama atendidas en el Hospital Regional III José 

Cayetano Heredia durante el período enero-diciembre 2015; la edad, 

antecedentes familiares de cáncer, menopausia, localización, tipo 

histológico, tumor primario, estadio clínico, invasión linfovascular, 

estado hormonal, expresión de Her2-neu, quimioterapia neoadyuvante, 

quimioterapia adyuvante, radioterapia y la terapia hormonal. 

 

III. MATERIAL Y MÉTODOS 

 

Población diana: 

 

La población diana en estudio estuvo constituida por todas las 

pacientes con diagnóstico anatomopatológico de carcinoma de mama. 

 

         TAMAÑO DE LA POBLACIÓN:  

 

El presente estudio estuvó constituido por todas las pacientes mujeres, 

con diagnóstico anatomopatológico de carcinoma de mama  atendidas 

durante el período enero- diciembre 2015  en el servicio de Oncología 

del Hospital Regional III José Cayetano Heredia de Piura. (Censo 

muestra) 

 

         Unidad de Análisis 

 

        Paciente con diagnóstico anatomopatológico de cáncer de mama. 
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CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

 Pacientes mujeres, mayores de 18 años con diagnóstico 

anatomopatológico de carcinoma de mama atendidas en 

Hospital III José Cayetano Heredia Piura durante el período 

enero- diciembre 2015. 

 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

 Pacientes con diagnóstico de carcinoma de mama que hayan 

sido diagnosticadas y/o empezaron el tratamiento en otra 

institución. 

 Pacientes que hayan discontinuado o se hayan retirado del 

tratamiento instaurado. 

 Pacientes que cuenten con datos clínicos incompletos para 

realizar un seguimiento. 

 Pacientes que presenten otra neoplasia diferente al carcinoma 

de mama (segundo primario) 

 

 

DISEÑO DE ESTUDIO 

El presente estudio corresponde a un análisis de sobrevida, correlacional 

predictivo prospectivo, longitudinal y observacional. 
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1.1 Variables y escala de medición 

 

 

Variable Tipo de variable 

Escala de 

medición 

Edad Cuantitativa De razón 

Antecedentes familiares de 

cáncer 

Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Menopausia Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Localización tumoral Categórica – 

Politómica 

Nominal 

Tipo histológico Categórica – 

Politómica 

Nominal 

Tumor primario (T) Categórica – 

Politómica 

Ordinal 

Estado ganglionar regional (N) Categórica – 

Politómica 

Ordinal 

Metástasis a distancia (M) Categórica- 

Dicotómica 

Nominal 

Estadio clínico (TNM) Categórica – 

Politómica 

Ordinal 

Invasión linfovascular Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Grado de diferenciación Categórica – 

Politómica 

Nominal 

Receptor de estrógeno Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Receptor de progesterona Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 
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Expresión de Her2-neu Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Quimioterapia neoadyuvante Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Quimioterapia adyuvante Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Radioterapia Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Terapia hormonal Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

Sobrevida actuarial a 5 años Categórica – 

Dicotómica 

Nominal 

 

 

 

SOBREVIDA ACTUARIAL A 5 AÑOS: Es la probabilidad, 

expresada en porcentaje, de que un paciente permanezca vivo luego 

de 5 años de ser diagnosticado. Se calculó en función del tiempo 

transcurrido entre el momento del diagnóstico anatomopatológico 

hasta la muerte del paciente y/o registro de última consulta u 

hospitalización del mismo en las historias clínicas o seguimiento 

realizado a las pacientes mediante entrevista directa, teniendo un 

seguimiento máximo de 2 años y mínimo de 1 año. La fecha y la causa 

del deceso se obtuvo del certificado de defunción. Se utilizó un 

método de cálculo estadístico de Kaplan Meier usado para obtener 

probabilidad de supervivencia observada, usando información dada 

por individuos que fueron seguidos por un tiempo fijado por el 

investigador (Anexo 2). 

• Índice: Censurado / Fallecido 
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QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE: Tratamiento 

antineoplásico administrado previamente al tratamiento quirúrgico o 

radioterapia con el objetivo de mejorar las tasas de supervivencia, 

aumentar la posibilidad de efectuar cirugía conservadora y/o evaluar 

la respuesta al tratamiento; se administró a pacientes con tumores 

localmente avanzados y/o con tumores Her-2 neu positivos, o triple 

negativo; así como algunos tumores luminal B Her-2 negativo con Ki 

elevado o luminal A/B con axila positiva; basados en 3 a 4 ciclos de 

antraciclinas y 3 a 4 ciclos de taxanos ± trastuzumab; en los tumores 

Her-2 positivos.  

 

QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE: Tratamiento antineoplásico 

administrado después de un tratamiento quirúrgico, con el objetivo de 

prolongar el periodo libre de enfermedad y prevenir las recurrencias 

locales y sistémicas. La quimioterapia adyuvante se le administró a 

todos los pacientes con ganglios positivos y aquellos con ganglios 

negativos y tumores más de 1cm, tumor triple negativo (basal like), 

tumor mayor a 5 mm con sobreexpresión Her-2Neu, o cuándo se trató 

de un tumor de alto grado, presencia de invasión linfovascular o la 

edad de la paciente menor de 35 años. Consistió en esquemas como 

FAC, FEC, AC dosis densa seguido de paclitaxel cada 2 semanas, AC 

seguido de paclitaxel semanal, TAC, entre otros. Se adicionó 

trastazumab en pacientes con cáncer de mama con compromiso 

ganglionar axilar HER2 positivo o pacientes con tumores mayores o 

iguales a 1cm sin compromiso ganglionar HER2 positivo (Anexo 3). 

 

HORMONOTERAPIA: La hormonoterapia se le indicó a aquellas 

pacientes premenopausicas o perimenopausicas con receptores 

hormonales positivos o desconocidos; y estuvo basada en tamoxifeno 

20mg/ día por una duración mínima de 5 años. En pacientes 

postmenopáusicas se administró inhibidores de la aromatasa, 

tratamiento secuencial con inhibidores de la aromatasa luego de 2-3  
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años de tamoxifeno o tamoxifeno por 5 años en pacientes con 

contraindicaciones para recibir inhibidores de la aromatasa. 

 

RADIOTERAPIA: La recibieron las pacientes con cáncer de mama 

T1-T2, N0, con cirugía conservadora; fue realizada con 2 campos 

tangenciales en dosis de 45 a 50 Gy en 25 o 28 fracciones; también se 

le indico a pacientes con invasión de 4 o más ganglios. 

 

 

PROCESO DE CAPTACIÓN DE INFORMACIÓN 

 

Se revisaron los archivos y los números de historia clínica del Servicio 

de Estadística. Se acudió al archivo de historias clínicas, 

comprobándose los criterios de inclusión y exclusión.  Se registró la 

información a través de un formato de recolección estructurado y 

diseñado de manera específica para el estudio, la misma que incluía 

datos demográficos, edad, antecedentes familiares, estadiaje de la 

enfermedad, tipo de cirugía, fecha de la operación, hallazgos 

histopatológicos, estado hormonal, expresión de Her2-neu, localización 

y tamaño de la lesión, tratamiento recibido (radioterapia, quimioterapia 

adyuvante y/o neoadyuvante, hormonoterapia) ; finalmente se constató 

el estatus ( viva, fallecida, pérdida de seguimiento), la fecha del último 

control en la institución, la causa de fallecimiento (oncológica o no). 

Para propósito de seguimiento se incluyó a todas las pacientes atendidas 

desde el 1 de enero del 2015 hasta el 31 de diciembre del 2015. Para tal 

fin se calculó la sobrevida actuarial que consistió en un seguimiento 

máximo de 2 años y mínimo de 1 año; teniendo como punto de corte el 

31 de diciembre del 2016. La variable de respuesta se construyó en base 

al tiempo trascurrido entre el momento del diagnóstico 

anatomopatológico y la ocurrencia de la muerte, la variable de censura 

se definió a partir de las mujeres que sobrevivieron durante el periodo 

de estudio y como mecanismo de censura se utilizó los siguientes  
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criterios: a) todas las mujeres que permanecieron vivas hasta el final del 

periodo de estudio, b) pérdida durante el seguimiento y c) muerte por 

causa diferente del carcinoma de mama; constatándose el total de 

pacientes fallecidos y censurados que abarcó tal seguimiento y se 

registró el tiempo desde el momento del diagnóstico hasta el punto de 

corte mencionado (Anexo 4). 

 

 

ANÁLISIS E INTERPRETACIÓN DE LA INFORMACIÓN 

 

Para la incorporación de los datos de la planilla escrita a la planilla 

electrónica se utilizó el programa Microsoft Excel correspondiente a 

un sistema operativo Windows 2015. 

Para los análisis estadísticos se utilizó el programa SPSS (versión 22.0) 

Para el cálculo de la probabilidad de sobrevida a 5 años se utilizó la 

técnica de Kaplan Meier, la cual tomó en cuenta tanto la información 

que proporcionaron las mujeres que murieron como la de aquellas que 

se censuraron por algunas de las causas ya descritas; la misma que se 

determinó para cada variable estudiada.  

Para evaluar el efecto de cada uno de los potenciales factores 

pronósticos sobre la sobrevida de la población en estudio, se realizó 

comparaciones entre 2 o más curvas mediante la prueba de Log-Rank 

considerándose un valor p < 0.05 como estadísticamente significativo. 

(Anexo 5). 

 

ASPECTOS ETICOS: 

El estudio contó con el permiso del Comité de Investigación y Ética del 

Hospital Regional III José Cayetano Heredia. Se guardó 

confidencialidad de los datos, los cuáles fueron utilizados estrictamente 

para fines académicos. 
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IV. RESULTADOS 

 

Durante el período comprendido entre el 01 de enero al 31 de                    

diciembre del 2015, se estudiaron a 57 pacientes que tuvieron                   

diagnóstico anatomopatológico de carcinoma de mama, 1 fue                   

excluida debido a que había iniciado tratamiento en otra localidad, 6    

fueron excluidas por presentar datos clínicos incompletos, de tal             

manera que el número total de pacientes con carcinoma de mama             

incluidas en el análisis final  fue 50. Con respecto a la edad; la media 

de edad de las pacientes fue de 54 ± 12.74 años.  La sobrevida global 

fue de 90%, 84%, 84% a los 12, 36 y 60 meses; respectivamente. 
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Cuadro 1. Factores pronósticos anatomopatólogicos de sobrevida a 5 años en 

pacientes con carcinoma de mama 

Factores 

anatomopatológicos 

No (%) Sobrevida 

actuarial (%)* 

5 años 

Valor p** 

Metástasis a distancia 

(M) 

Presente  

 

Ausente 

 

 

6 (12.0) 

 

44 (88.0)  

 

 

33.3 

 

91.1 

 

 

0.0001 

Estadio clínico (TNM) 

I 

II 

III 

IV 

 

3 (6.0) 

22 (44.0) 

19 (38.0) 

6 (12.0) 

 

100.0 

82.6 

100.0 

33.3 

 

 

0.000 

Invasión linfovascular 

Presente 

Ausente 

 

12 (24.0) 

38 (76.0) 

 

58.3 

92.2 

 

0.001 

(*) Test de Kaplan Meier 

(**) Test de log Rank. Valor p < 0.05 como estadísticamente significativo 
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En el cuadro 1, se puede evidenciar que el 12% de las pacientes (n=6) 

presentaron metástasis a distancia, observándose además que su 

sobrevida con respecto a las pacientes que no presentaron esta 

variable, fue significativamente menor; 33% frente a 91,1%, 

respectivamente. (p=0,0001). 

Se resalta que la mayoría de las pacientes fueron agrupadas en el 

estadio II; 22 casos (44%), el estadio III agrupo a 19 pacientes (38%) 

y el estadio IV a 6 pacientes (12%), mientras que sólo 3 pacientes 

fueron diagnosticadas en estadio I. Se observa que la menor sobrevida 

a 5 años la poseen aquellas pacientes clasificadas en estadio IV con un 

valor de 33% de probabilidad de permanecer viva a los 5 años del 

diagnóstico. 

La variable de invasión linfovascular estuvo presente en 12 pacientes, 

y ausente en 38 pacientes, significando el 24% y 76%, respectivamente. 

Se observa una disminución de la sobrevida en pacientes con presencia 

de invasión linfovascular; 58,3% frente a 92,2% en aquellos que no 

presentan esta variable (p<0,05). 
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Cuadro 2. Factores pronósticos clínicos de sobrevida a 5 años en pacientes con 

carcinoma de mama 

Factores Clínicos        N° (%) Sobrevida 

actuarial (%)* 

5 años 

Valor p** 

Edad, años 

< 40 

> 40 

 

     7 (14.0) 

     43 (86.0)  

 

100.0 

81.3 

 

 

0.261 

Antecedentes 

familiares de 

cáncer 

Presente 

Ausente 

 

 

 

11 (22.0) 

39 (78.0) 

 

 

 

61.4 

89.6 

 

 

 

0.132 

Menopausia 

Premenopáusicas 

Postmenopáusicas 

 

12 (24.0) 

38 (76.0) 

 

91.7 

81.8 

 

 

0.554 

Localización 

Derecha 

Izquierda 

 

17 (34.0) 

33 (66.0) 

 

76.0 

89.2 

 

0.119 

(*) Test de Kaplan Meier 

(**) Test de log Rank. Valor p < 0.05 como estadísticamente significativo 
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Se evidencia en el cuadro 2, que la mayoría de las pacientes pertenece 

al grupo etario mayor de 40 años, representando el 86% del total; el 

estado postmenopáusico ocupa el 76% de los pacientes. 

Se observa que la mayor parte de pacientes en nuestro estudio, no 

cuenta con antecedentes familiares de esta patología; 78% del total de 

pacientes, evidenciándose que este grupo tiene mayor porcentaje de 

sobrevida a los 5 años del diagnóstico (89,6%). 

El carcinoma se localizó en la mama izquierda (33 casos, 66%) con más 

frecuencia que en la mama derecha (17 casos, 34%), 
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Cuadro 3. Factores pronósticos anatomopatológicos de sobrevida a 5 años en 

pacientes con carcinoma de mama 

Factores anatomopatológicos No (%) Sobrevida 

actuarial (%)* 

5 años 

Valor p** 

Tipo histológico 

Carcinoma ductal 

Carcinoma lobulillar 

 

46 (92.0) 

4 (8.0) 

 

82.8 

100.0 

 

 

0.436 

Tumor primario (T) 

T1 

T2 

T3 

T4 

 

3 (6.0) 

22 (44.0) 

18 (36.0) 

7 (14.0) 

 

100.0 

79.2 

82.5 

100.0 

 

 

 

0.6000 

Estado ganglionar regional (N) 

N0 

N1 

N2 

N3 

 

21 (42.0) 

10 (20.0) 

11 (22.0) 

8 (16.0) 

 

85.7 

90.0 

72.7 

87.5 

 

 

 

0.545 

Grado de diferenciación 

G1 (Bien diferenciado) 

G2(Moderadamente diferenciado) 

G3 (Pobremente diferenciado) 

 

4 (8.0) 

    29 (58.0) 

17 (42.0) 

 

         100.0 

82.8 

83.3 

 

 

0.567 

(*) Test de Kaplan Meier 

(**) Test de log Rank. Valor p < 0.05 como estadísticamente significativo 
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El tipo histológico de tumor más frecuente diagnosticado fue el 

carcinoma ductal infiltrante, que se encontró en 46 (92%) pacientes; 

otra variedad encontrada corresponde al carcinoma lobulillar infiltrante 

presente en 4 (8%) casos; ambos con sobrevida de 84,8% y 100%; 

respectivamente. 

El grupo más representativo referente al estado tumoral incluye al T2 

con 44% de los casos, le siguen T3 y T4 con 36% y 14%, 

respectivamente.  

Se describe que el grupo N0 del estado ganglionar fue el más 

representativo con 42%, seguido del grupo N2 con 22%. El estado 

ganglionar con mayor sobrevida a los 5 años (90%) es el clasificado 

como N1. 

El grado histológico más frecuente corresponde al grupo 

moderadamente diferenciado representando 58% del total, seguido del 

grupo pobremente diferenciado con 42%.  
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Cuadro 4. Factores pronósticos asociados al estado hormonal de sobrevida a 5 años 

en pacientes con carcinoma de mama 

Factores asociados al 

estado hormonal 

No (%) Sobrevida 

actuarial (%)* 

5 años 

Valor p** 

Receptor de estrógeno 

Positivo 

Negativo 

 

        29 (58) 

21 (42) 

 

83,6 

85,7 

 

          0.872 

Receptor de progesterona 

Positivo 

Negativo 

 

        32 (64) 

18 (36) 

 

88,2 

77,4 

 

          0.184 

HER2-neu 

Positivo 

Negativo 

 

       12(24) 

38 (76) 

 

91,7 

81,7 

 

0,535 

(*) Test de Kaplan Meier 

(**) Test de log Rank. Valor p < 0.05 como estadísticamente significativo 

 

Se aprecia en el presente cuadro, que la mayoría de las pacientes 

presenta receptores hormonales positivos, tanto de estrógeno como 

progesterona; 58% y 64%; respectivamente. Así mismo, el 76% de los 

pacientes no presenta sobreexpresión de HER2-neu. Todas estas 

variables no fueron significativamente estadísticas cuándo se 

correlacionaron con la sobrevida. (p>0,05) 
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Cuadro 5. Factores pronósticos asociados al tratamiento de sobrevida a 5 años en 

pacientes con carcinoma de mama 

Factores relacionados al 

tratamiento 

No (%) Sobrevida 

actuarial (%)* 

5 años 

Valor p** 

Quimioterapia neoadyuvante 

Presente 

Ausente 

 

19 (38) 

31 (62) 

 

94.1 

77.4 

 

0.160 

Quimioterapia adyuvante 

Presente 

Ausente 

 

40 (80) 

10 (20) 

 

87.9 

68.6 

 

0.074 

Radioterapia  

Presente 

Ausente 

 

18 (36) 

32 (64) 

 

90.0 

81.0 

 

0.183 

Terapia hormonal 

Presente 

Ausente 

 

32 (64) 

18 (36) 

 

85.4 

83.3 

 

0.571 

(*) Test de Kaplan Meier 

(**) Test de log Rank. Valor p < 0.05 como estadísticamente significativo 

 

En el presente cuadro, se observa que el 38% de las pacientes recibieron 

quimioterapia neoadyuvante; además 40 pacientes (80%) recibieron 

tratamiento adyuvante ya sea como complementaria al tratamiento local 

o como tratamiento sistémico en estadios avanzados, en comparación 

con 10 pacientes (20%) que no lo recibieron. 
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Un total de 18 pacientes (36%) recibieron radioterapia como 

tratamiento complementario. 

La hormonoterapia como parte del tratamiento inicial de carcinoma de 

mama (adyuvante, neoadyuvante, sistémica) se empleó en 32 pacientes, 

lo que represento el 64% del total de la población. 

A pesar que las diferencias entre las funciones de supervivencia no son 

significativamente diferentes (p>0,05) se observa que el riesgo de morir 

disminuye con la instauración de los tratamientos descritos en el cuadro 

5; siendo el porcentaje de aumento de la sobrevida mayor, el 

correspondiente a la presencia de quimioterapia adyuvante con un valor 

de 19,3%; mientras que la presencia de terapia hormonal aumenta la 

sobrevida en 2,1%. 
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V. DISCUSIÓN 

 

En la presente investigación, se demuestra que las pacientes que 

tuvieron metástasis a distancia presentaron una sobrevida a 5 años de 

33,3%, significativamente menor que aquellas sin metástasis a distancia 

(91,1%), lo que permite establecer dicha variable como factor 

pronóstico de sobrevida, enunciado que es corroborado por 

Soerjotmataram et al17 quienes demuestran que la presencia de 

metástasis a distancia disminuye la supervivencia a sólo 18% a los 5 

años del diagnóstico. De la misma manera, Alvarez et al45, en un estudio 

de cohorte retrospectivo con un período de seguimiento de 5 años, 

realizado en México, evidencian que la metástasis a distancia es un 

importante predictor de recurrencia y supervivencia, de tal manera que 

su presencia ocasiona la disminución de la sobrevida con respecto a 

aquellas que no la presentan (24% vs 74%, respectivamente). 

La invasión linfovascular (LVI) se define como émbolos tumorales 

presentes dentro de un espacio endotelial en la zona peritumoral, la 

existencia de LVI puede ayudar a identificar quién está en mayor 

riesgo de metástasis a ganglios linfáticos y a distancia. Su valor 

pronóstico fue descrito por primera vez hace más de 4 decadas48.  

En nuestro estudio, encontramos que la sobrevida a 5 años en pacientes 

con presencia de invasión linfovascular fue de 58,3% en comparación 

con el porcentaje de sobrevida del grupo de pacientes que no presento 

dicha condición (92,2%) siendo esta diferencia significativamente 

estadística, relación que coincide con lo encontrado en diferentes 

estudios previos que demuestran una clara relación entre LVI y la 

sobrevida en pacientes con estado ganglionar regional negativo y con 

cierta controversia en aquellos con estado ganglionar positivo; 

identificándolo como un factor pronóstico independiente en la 

supervivencia que debe ser considerado en las decisiones sobre el 

tratamiento adyuvante en este grupo de mujeres49, 50, 51, 52,53. 
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Actualmente, el estadio clínico es un factor importante para el 

pronóstico y la determinación del tratamiento del cáncer apropiado; se 

describe que los pacientes con tumores localmente avanzados 

muestran una carga tumoral mayor y menor tasa de supervivencia45.  

Encontramos en nuestra serie que el estadio clínico fue un factor 

pronóstico con significancia estadística con respecto a los porcentajes 

de sobrevida, hecho que es respaldado por Guerra et al54 quién 

demuestra en su investigación que la etapa avanzada de la enfermedad 

se asocia con una peor supervivencia, evidenciándose una disminución 

progresiva en la misma con el aumento del estadio de la enfermedad 

(I: 92,7%, II: 88,3%; III: 67%). Así mismo Saadatmand et al55, verifica 

que la mortalidad aumenta con el estadio clínico, en un estudio basado 

en una población de 173797 pacientes. 

 Es evidente que los pacientes con estadio clínico IV presentan peor 

pronóstico, siendo su sobrevida actuarial a los 5 años de 33.3, la más 

baja comparativamente hablando, con respecto al estadio I y II cuyas 

tasas de sobrevida fueron de 100% y 82.6% respectivamente. Sin 

embargo, llama la atención el estadio clínico III (n = 19) cuya 

sobrevida quinquenal fue similar al I: 100%. Dentro de las 

explicaciones del porqué de este resultado es que en el 13.6% (n = 3) 

de los pacientes EC II habían fallecido durante el seguimiento, 

mientras que al realizar el seguimiento de los pacientes EC III, ningún 

paciente había fallecido. Estos acontecimientos alteraron pues la tasa 

de sobrevida de estos pacientes dando una lectura sesgada sobre la 

probabilidad de este grupo de pacientes. 

La edad es un factor de riesgo importante para el cáncer de mama, pero 

los datos previos han sido contradictorios sobre si la edad de la 

paciente al momento del diagnóstico también está relacionada con la 

supervivencia de las mismas56. 
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Nuestros resultados evidenciaron que la edad y el estado menopáusico 

no representan factores pronósticos, en consonancia a lo referido por 

Kheirelseid et al 57 y Alieldin et al 58 quienes encuentran que la edad 

menor a 40 años no disminuye la sobrevida global ni la supervivencia 

libre de enfermedad. 

Esto, en contraste con la mayor parte de los datos actualmente 

disponibles que indican que la edad temprana se asocia con un mal 

pronóstico debido a la presencia de enfermedad más invasiva, alto 

grado de anaplasia, el estado de los receptores hormonales negativos, 

la sobreexpresión de Her2-neu y la alta tasa de ganglios linfáticos 

positivos.59,60,61,62   

Los antecedentes familiares de cáncer de mama constituyen también 

un factor de riesgo establecido para su presentación, no obstante, no 

está claro si existe diferencia de mortalidad entre las pacientes con y 

sin antecedentes familiares63. Molino et al64 determinan que los casos 

de cáncer de mama en pacientes con antecedentes familiares son más 

propensos a ser más pequeños y a ser diagnosticados en estadios 

iniciales, probablemente debido a la mayor sensibilización inducida 

por tener uno o más familiares afectados. Nuestro estudio; en 

concordancia con diversas investigaciones, no determinó diferencias 

significativas en la supervivencia asociada con la presencia o no de 

antecedentes familiares65, 66, 67,68. 

Nuestra investigación no mostró nexo entre el tipo histológico, el 

tamaño del tumor primario, el estado ganglionar regional y el grado de 

diferenciación con la sobrevida de las pacientes en estudio. 
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El tamaño del tumor y la extensión a ganglios linfáticos regionales son 

dos indicadores de pronóstico clásicos utilizados para determinar el 

tratamiento apropiado; que actúan de manera independiente, pero 

aditiva69. Al incrementar el tamaño tumoral, la supervivencia decrece, 

cualquiera que sea el estado ganglionar, y al aumentar el número de 

ganglios linfáticos positivos la supervivencia también disminuye, al 

margen del tamaño de la tumoración37.  

En el presente trabajo la sobrevida a 5 años en los tumores T1, T2, T3 

y T4 fue del 100%, 79,2%, 82,5% y 100%; respectivamente, no 

lográndose determinar dicha relación, debido probablemente al 

número de pacientes censados no fue uniforme en todos los estadios 

T. Así, sólo el 6%(n=3) y 14%(n=7) pertenecían a los estadios 

tumorales T1 y T4; estimándose una sobrevida de 100% a los 5 años; 

y que todas las pacientes fallecidas presentaban tumores pertenecientes 

a T2(n=4) y T3(n=3).  

Esto, en contradicción a lo investigado por Alvarez et al45 quienes 

determinan que un aumento en el tamaño tumoral se corresponde a una 

disminución progresiva de la supervivencia. 

La afectación de los ganglios linfáticos axilares es un factor pronóstico               

importante en el cáncer de mama. La región axilar es la principal área 

de drenaje linfático y el compromiso ganglionar constituye un 

marcador excelente de la posibilidad metástasica de un tumor31. En 

nuestra serie se evidencia que el mayor porcentaje de sobrevida 

corresponde a los pacientes con estado ganglionar N2 (90%); no se 

encontró diferencia significativa con respecto a las curvas de sobrevida 

para cada estadio, hecho que difiere a lo establecido por Díaz et al47 

que concluyen que la sobrevida disminuye conforme aumenta el 

número de ganglios linfáticos afectados; así cuatro o más ganglios 

afectados guardan relación con mayor recurrencia de la enfermedad y 

disminución de la sobrevida decenal. Una explicación a este hallazgo 

es posiblemente la duración del período en el que se captó a los  
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pacientes y el tiempo de seguimiento de los mismos; lo que disminuye 

el número de eventos de interés en cada grupo. 

A pesar de la gran desproporción en los números de pacientes 

involucrados en los distintos tipos histológicos, con más del 90% de 

carcinomas ductales (cuadro 3), puede observarse que no existen 

diferencias significativas en la distribución de los tiempos de 

sobrevida; lo cual concuerda con lo encontrado en los estudios 

realizados por Dong y Vasquez46, 70. 

Se ha informado en la literatura que el grado histológico del tumor se 

utiliza como factor pronóstico, además de ser un potencial factor de 

predicción de recurrencia; especialmente en pequeños tumores sin 

afectación ganglionar30.   

Los resultados de nuestro trabajo concuerdan con los obtenidos por 

Stankov y Flores, en cuyos estudios no se logró determinar el nexo 

entre el grado de diferenciación y la supervivencia de las pacientes37, 

65. A diferencia de Sanz et al71 en cuyo trabajo retrospectivo de 

supervivencia de cáncer de mama, determinan que a mayor grado 

histológico se presenta una disminución de la supervivencia en 

pacientes afectadas por esta enfermedad; del 75% al 40% según los 

grados histológicos G1-G3. De la misma manera, Schwartz et al39 

comprueban que el grado histológico es de importancia pronóstica 

para la supervivencia global independientemente del tamaño tumoral 

y el estado ganglionar.  

En los últimos 30 años, varias terapias adyuvantes sistémicas han sido                

estudiadas para mejorar la supervivencia37, 45. En algunos ensayos 

aleatorizados se ha demostrado que la tasa de recurrencia local y a 

distancia se redujo tanto por la quimioterapia adyuvante como por la 

hormonoterapia para pacientes con ganglios linfáticos axilares 

positivos.  
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Un análisis general utilizado por el Collaborative Group Trialists 

muestra que la poliquimioterapia adyuvante sistémica produce una 

reducción sustancial en la recidiva y aumento en la sobrevida72 

Diversas variables en relación con el tratamiento recibido 

(radioterapia, quimioterapia adyuvante y neoadyuvante, 

hormonoterapia) fueron también explorados en nuestro estudio, 

investigando su relación con la distribución de sobrevida; sin embargo, 

ninguna de ellas demostró ser significativamente estadística, 

resultados que fueron consistentes a los encontrados por Vásquez et 

al46. 

Nuestra investigación no evidencio un nexo significativamente 

estadístico entre el estado hormonal, la expresión de Her2-neu y la 

sobrevida de las pacientes a 5 años. 

En el cáncer de mama, los receptores de estrógeno y de progesterona, 

han demostrado ser importantes factores de pronóstico y marcadores 

predictivos de respuesta a la terapia endocrina en el tratamiento de esta 

patología73.La sobreexpresión de receptores de estrógeno está 

asociado con un crecimiento tumoral lento, grado histológico inferior 

y por lo tanto un mejor pronóstico global70. En contraste con nuestros 

hallazgos, estudios demuestran que los pacientes con receptores de 

estrógenos negativos tienen un pronóstico relativamente peor en 

comparación con los pacientes con estado positivo para receptores de 

estrógenos, pero el impacto negativo sobre los resultados se limita a 

los primeros 5 años después del diagnóstico42, 70,74. Así mismo, Yuan 

et al75 determina que la falta de expresión de receptores de 

progesterona se asocia también a una peor supervivencia en pacientes 

con cáncer de mama. 
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Las pacientes que presentan una fuerte expresión de HER-2neu 

presentan una pobre diferenciación del tejido tumoral y peor 

pronóstico43. Dong y Puig-Vives verifican; en contradicción a nuestros 

resultados, que las pacientes con sobreexpresión de HER-2Nneu 

presentan una reducción en la tasa de supervivencia global y libre de 

enfermedad70, 76. 

Una limitación de este estudio es que, debido al carácter retrospectivo 

del mismo en cuánto a la recolección de datos, se evidencio que 

algunas pacientes no tenían pruebas de inmunohistoquimica para Ki-

67, lo cual impidió la clasificación en subtipos moleculares. 
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VI. CONCLUSIONES 

 

 Factores como la edad al momento del diagnóstico, antecedentes 

familiares de cáncer de mama, estado de menopausia, localización, 

tipo histológico, tamaño del tumor primario, estado ganglionar 

regional, grado de diferenciación, estado hormonal, expresión de 

Her2-neu y factores asociados al tratamiento, no son factores 

pronósticos de sobrevida en pacientes con carcinoma de mama. 

 El estadio clínico, la invasión linfovascular y la metástasis a 

distancia son factores pronósticos de sobrevida en pacientes con 

carcinoma de mama y las estrategias de tratamiento deben estar 

basadas en la compresión clara de los mismos. 
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VII. RECOMENDACIONES 

 Siendo, como ya ha sido mencionado; el cáncer de mama la primera 

causa de muerte por cáncer en la mujer, y con un una incidencia en 

ascenso a nivel mundial es preciso profundizar acciones preventivas e 

identificar mujeres de alto riesgo para incluirlas en programas de 

screening adecuados. 

Destacamos que los datos extraídos de este análisis pueden servir para 

tener una primera evaluación del comportamiento de dicha 

enfermedad en el norte de nuestro país, así mismo alentamos a realizar 

investigaciones similares que incluyan un mayor tamaño muestral, 

mayor período de estudio o un estudio multicéntrico, dónde se pueda 

conocer el verdadero impacto de las variables planteadas, las cuáles 

representarían un potencial instrumento de mejorar la categorización 

de las pacientes con cáncer de mama, lo que redundará en un beneficio 

directo para la paciente como también para las autoridades sanitarias, 

las que con mayor información sobre esta patología podrán encarar 

medidas de tratamiento oportunas para combatir esta enfermedad. 

Como aporte constructivo, destacamos la necesidad de mejorar el 

llenado de las historias clínicas de los pacientes y sistematizar la 

información a través de bases de datos informatizados, lo que 

permitirá no solo aplicarlo durante la atención de los mismos, sino que 

facilitará la recolección de datos para aplicar en futuros estudios. 
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IX. ANEXOS 

 

ANEXO 1 

7MA EDICIÓN. REGLAS PARA LA CLASIFICACIÓN TNM  

TNM: Mama (ICO – O C16) 

La clasificación se aplica sólo al carcinoma. Debe existir confirmación histológica de la 

enfermedad. Los siguientes son los procedimientos para evaluar las categorías T, N, M. 

Categorías T: Examen físico, imágenes, endoscopía, biopsia y/o exploración quirúrgica. 

Categorías N: Examen físico, imágenes, y/o exploración quirúrgica. 

Categorías M: Examen físico, imágenes, y/o exploración quirúrgica. 

TNM – Clasificación Clínica. 

T Tumor primario: 

Tx Tumor primario no puede ser evaluado. 

T0 Sin evidencia de tumor primario. 

Tis Carcinoma in situ. Tumor intraepitelial sin invasión al estroma subyacente 

T1 Tumor con un diámetro tumoral < 2 cm 

 T1a Tumor > 0.1 - < 0.5 cm  

 T1b Tumor > 0.5 - < 1 cm 

T1c Tumor > 1 - < 2 cm 

T2 Tumor > 2 - < 5 cm 

T3 Tumor > 5 cm en su diámetro mayor 

T4 Tumor de mama que: 

T4a  Tumor con extensión a la pared del tórax, no incluye únicamente la 

adherencia y/o extensión al músculo pectoral 

T4b Ulceración de la piel de la mama o nódulos cutáneos satélites limitados a la 

misma mama y/o edema (incluida piel de naranja, piel rugosa) 

T4c Paciente con tumor T4a y T4b 

T4d Carcinoma inflamatorio 

N  Ganglios regionales (clínico) 

Nx Ganglios linfáticos regionales no pueden ser evaluados. 

N0 Sin  metástasis en ganglios linfáticos regionales. 
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N1 Metástasis palpables a uno o varios ganglios linfáticos homolaterales axilares 

móviles. 

N2 Metástasis a ganglio(s) axilares homolaterales fijos entre sí o a otras estrucutras, 

o detectados clínicamente en la cadena mamaria interna homolateral en ausencia 

de metástasis axilares palpables. 

N2a     Metástasis en ganglio(s) axilares fijos entre sí o a otras estructuras. 

N2b     Metástasis clínicamente aparentes en la cadena mamaria interna sin evidencia 

clínica de metástasis axilares 

N3a Metástasis a ganglio(s) infraclavicular homolateral y ganglio(s) axilares 

N3b Metástasis a ganglio(s) de la cadena mamaria interna y axilares homolaterales. 

N3c     Metástasis a ganglio(s) supraclaviculares homolaterales 

 

pN      Ganglios linfáticos regionales (patológico) 

pNX    Ganglios linfáticos regionales no se estudiaron. 

pN0   Sin metástasis histopatológicas. Sin examen adicional para células tumorales 

aisladas.  

pN0 (i−)  Sin evidencia histológica e inmunohistoquímica (IHC)  

pN0 (i+)  Presencia de células tumorales≤0,2mm mediante H-E o IHC  

pN0 (mol−)  Ausencia histológica y molecular de metástasis  

pN0 (mol+)  Ausencia histológica e IHC negativa con hallazgos moleculares positivos 

 

pN1      Micrometástasis  

pN1mi Micrometástasis (>0,2mm y/o más de 200 células, pero<2,0mm)  

pN1a   Metástasis en 1-3 ganglios axilares y al menos una de ellas>2mm  

pN1b Metástasis en ganglios mamarios internos con afectación micrometastásica-

macrometastásica del ganglio centinela sin detección clínica  

pN1c   Metástasis en 1-3 ganglios axilares y mamarios internos con afectación  

micrometastásica-macrometastásica del ganglio centinela sin detección clínica 

pN2   Metástasis en 4-9 ganglios axilares o afectación mamaria interna clínicamente 

evidentes, en ausencia de ganglios metastásicos axilares  

pN2a  Metástasis en 4-9 ganglios axilares (al menos uno>2mm)  

pN2b  Metástasis en ganglios linfáticos de mamaria interna detectados clínicamente, en 

ausencia de metastásis en ganglios linfáticos axilares  
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pN3    Metastásis en 10 o más ganglios axilares o en ganglios infraclaviculares, o en   

ganglios de cadena mamaria interna junto con uno o más ganglios axilares 

positivos; o en más de tres ganglios axilares positivos sin adenopatás clínicas en 

ganglios de mamaria interna; o con ganglio supraclavicular positivo homolateral 

pN3a Metástasis en ≥10 ganglios axilares (al menos uno>2mm) o metástasis en ganglios 

 infraclaviculares (ganglio axilar de grado iii)  

pN3b Metastásis en > 3 ganglios axilares y mamarios internos detectados clínicamente, 

ó    > 3 ganglios axilares o afectación de cadena mamaria interna (micrometástasis-

macrometástasis ganglio centinela) sin detección clínica  

pN3c Metástasis linfática supraclavicular ipsilateral 

Mx Presencia de metástasis a distancia no puede ser evaluada. 

cM0 (+) No existen pruebas clínicas o radiológicas de metástasis a distancia, aunque sí        

hay evidencia de células tumorales en sangre circulante, médula ósea o tejidos gg 

no regionales (≤0,2mm)  

M1 Metástasis a distancia detectada clínica o radiológicamente o por medios histológicos 

 >0,2mm  
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AGRUPAMIENTO POR ESTADIOS (ESTADIOS CLÍNICOS) 

Estadío 0 Tis NO MO 

Estadío IA T1 NO MO 

Estadío IB 
T0 

T1 

N1mi 

        N1mi 

MO 

MO 

 

Estadío IIA 

T0 

T1 

T2 

N1 

N1 

N0 

MO 

MO 

MO 

      Estadío IIB 

 

T2 

T3 

 

 

N1 

N0 

 

 

MO 

MO 

 

Estadío IIIA 

T0 

T1 

T2 

T3 

T3 

N2 

N2 

N2 

N1 

N2 

MO 

MO 

MO 

MO 

Estadío IIIB 

         T4 

         T4 

         T4 

 

N0 

N1 

N2 

 

MO 

MO 

MO 

Estadío IIIC Cualquier T           N3 M0 

Estadio IV Cualquier T Cualquier N M1 
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ANEXO 2 

 

Método de Kaplan Meier del producto límite. Proporciona una curva de 

sobrevida obteniendo la probabilidad más exacta. Da una probabilidad de 

sobrevida de cada muerte (basado en una medida continua en el tiempo), permite 

retiros de la probabilidad durante el curso del seguimiento para los cuales van a 

ser calculadas las tasas de sobrevida. 

Para su cálculo primero requirió ordenar los tiempos de sobrevida desde el más 

corto hasta el más largo. El segundo paso es hacer una tabla con las seis columnas 

siguientes: 

T Diferentes tiempos de supervivencia, observados en meses 

R Número de muertes en el mes t 

N Número de individuos bajo observación en el mes t 

Pc Probabilidad de individuos bajo observación en el mes t que no han 

muerto en t meses, es decir (n – r)/h 

Pr (T > t) Probabilidad estimada de supervivencia a t meses 

Ee El error estándar para la probabilidad de supervivencia estimada 

por encima de t meses 
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ANEXO 3 

 

REGIMÉNES QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE 

AC: 

Adriamicina 60mg/m2 EV D1 

Ciclofosfamida 600 mg/m2 EV D1 

Repetir cada 3 semanas por 4 ciclos 

AC seguido de Paclitaxel SECUENCIAL 

Adriamicina 60mg/m2 EV D1 

Ciclofosfamida 600 mg/m2 EV D1 

Repetir cada 2 semanas con factor estimulador de colonias o cada 3 semanas por 4 

cursos- 

Paclitaxel 175mg/m2 EV D1 

Repetir cada 3 semanas por 4 cursos 

Paclitaxel 80 mg/m2 EV D1 

Repetir cada semana por 12 cursos (semanas) 

CMF 

Ciclofosfamida 100mg/m2 VO D 1-14 

Metotrexate 40mg/m2 EV D 1,8 

5-fluorouracilo 600mg/m2 EV D 1,8 

Repetir cada 4 semanas por 6 ciclos. 

FAC 

Ciclofosfamida 500mg/m2 EV D 1 

Doxorrubicina 50mg/m2 EV D 1 

Fluorouracilo 500mg/m2 EV D 1,8 

Repetir cada 3 semanas por 6 ciclos. 
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FEC 

5 FU 500-600mg/m2 EV D 1 

Epirrubicina 50 ó 100 mg/m2 EV D 1 

Ciclofosfamida 500-600mg/m2 EV D 1 

Repetir cada 3 semanas por 6 ciclos. 

TAC 

Docetaxel  75mg/m2 EV D 1 

Doxorrubicina 50 mg/m2 EV D 1 

Ciclofosfamida 500mg/m2 EV D 1 

Cada 3 semanas por 6 ciclos 

REGÍMENES ADYUVANTES QUE CONTIENEN TRASTUZUMAB 

AC SEGUIDO POR T CON trastuzumab 

Adriamicina 60mg/m2 EV D1 

Ciclofosfamida 600mg/m2 EV D1 

Cada 3 semanas por 4 ciclos, seguido por: 

Paclitaxel 80mg/m2 EV D1,semanalmente 

por 12 semanas 

Trastuzumab 4mg/kg EV D1 dosis de carga 

( día previo a 

Paclitaxel) 

Seguido por: 

Trastuzumab 2mk/kg EV Semanalmente, 

hasta completar 1 

año 

Monitoreo cardiaco a los 3, 6 y 9 meses 
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TERAPIA HORMONAL 

MUJERES PRE-MENOPÁUSICAS 

Tamoxifeno 20 mg/ día durante 5 años, o supresión/ ablación ovárica (quirúrgica o 

agonistas LHRH) en caso de no tolerar hormonoterapia. 

MUJERES POST-MENOPÁUSICAS 

Por definición, menopausia debe de incluir al menos uno de los siguientes: 

 Ooforectomía bilateral previa 

 Edad ≥ 60 años 

 Edad < 60 años y amenorrea por 12 ó más meses en ausencia de quimioterapia, 

tamoxifeno, toremifeno o supresión ovárica y FSH y estradiol en rango 

postmenopáusico 

 Si está tomando tamoxifeno o toremifeno, y la edad es < 60 años, y los niveles de 

FSH y estradiol plasmáticos deben estar en rangos postmenopáusicos. 

 

1. Inhibidores de aromatasa: 

Anastrozole: 1 mg vía oral de forma diaria durante 5 años 

Letrozole: 2,5 mg vía oral de forma diaria durante 5 años. 

 

2. Tratamiento secuencial con IA luego de 2-3 años de Tamoxifeno: 

Exemestane 25 mg via oral o Anastrozole 1 mg vía oral. 

 

3. Tamoxifeno 

20 mg/ día por 5 años. En mujeres con contraindicaciones o intolerantes a los 

inhibidores de la aromatasa. 

 

4. Terapia extendida con IA luego de 5 años de Tamoxifeno: 

Letrozole por 5 años adicionales en las pacientes con cáncer de mama con 

compromiso axilar positivo. 
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ANEXO 4 

FICHA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

NOMBRE: 

HC: 

FECHA DE DIAGNÓSTICO: 

FECHA DE INTERVENCIÓN QUIRÚRGICA: 

 

   FACTORES CLÍNICOS    ESTADO DEL PACIENTE 

           CENSURADO                    FALLECIDO 

1. EDAD  

>40 años             ( )          ( ) 

<40 años        ( )       ( ) 

2. ANTECEDENTES FAMILIARES  

 

Presente                                               ( )      ( )  

Ausente                                                ( )                            ( ) 

 

3. MENOPAUSIA 

 

Pre menopáusica             ( )      ( )  

Postmenopáusica           ( )      ( ) 

 

4. LOCALIZACIÓN 

 

Derecha         ( )                        (  ) 

Izquierda          ( )       (  ) 
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FACTORES ANATOMOPATOLÓGICOS         ESTADO DEL PACIENTE 

       CENSADO                          FALLECIDO 

1. TIPO HISTOLÓGICO 

 

Carcinoma ductal                       ( )    ( ) 

Carcinoma lobulillar                                 ( )    ( ) 

Mucinoso                        ( )    ( ) 

Otros                                                         ( )     ( ) 

 

2. TUMOR PRIMARIO (T) 

 

T1                      ( )    ( ) 

T2                      ( )    ( ) 

T3                     ( )    ( ) 

T4                     ( )    ( ) 

 

3. ESTADO GANGLIONAR REGIONAL(N) 

 

 

N0                   ( )    ( ) 

N1                      ( )    ( ) 

N2                  ( )    ( ) 

N3                  ( )    ( ) 

 

4. METÁSTASIS A DISTANCIA 

 

Presente                    ( )    ( ) 

Ausente                    ( )    ( ) 

 

 

5. ESTADIO CLÍNICO (TNM) 

I                    ( )    ( ) 

II                 ( )    ( ) 

III                     ( )    ( ) 

IV                      ( )    ( ) 

 

6. INVASIÓN LINFOVASCULAR 

 

Presente                    ( )    ( ) 

Ausente                    ( )    ( ) 
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7. GRADO DE DIFERENCIACIÓN 

 

G1 (Bien diferenciado)                    ( )    ( ) 

G2 (Moderadamente diferenciado)            ( )    ( ) 

G3 (Pobremente diferenciado)                   ( )    ( ) 

 

8. RECEPTOR DE ESTRÓGENO 

 

Positivo        ( )      ( )  

Negativo        ( )     ( )  

 

9. RECEPTOR DE PROGESTERONA 

 

Positivo        ( )       ( ) 

Negativo        ( )       ( )  

 

10. EXPRESIÓN DE HER2-NEU 

 

Positivo        ( )       ( ) 

Negativo        ( )       ( )  

 

 

               

FACTORES ASOCIADOS AL TRATAMIENTO         ESTADO DEL PACIENTE 

          CENSADO  FALLECIDO 

1. QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE 

Presente                     ( )    ( )         

Ausente                                ( )    ( ) 

2. QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE 

Presente                       ( )    ( )  

Ausente                                           ( )    ( ) 

3. RADIOTERAPIA  

Presente                     ( )    ( )   

Ausente                        ( )    ( ) 

4. TERAPIA HORMONAL 

Presente                      ( )    ( )  

Ausente                                            ( )    ( ) 
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ANEXO 5 

 

Test de log – Rank o test de Mantel Haenszel. Se utilizó para comparar las 

funciones de supervivencia de dos o más poblaciones, detectó la diferencia 

que se produce entre dos curvas de sobrevida cuando la tasa de mortalidad en 

un grupo es considerablemente mayor que la correspondiente tasa en un 

segundo grupo, y la relación entre las dos tasas es constante a lo largo del 

tiempo. Esto equivale a decir que, a condición de que sobreviva a t unidades, 

la posibilidad de que un individuo muera en un intervalo breve que sigue a t 

es k veces superior en un grupo que en otro, y esto para todos los valores de 

t. La hipótesis nula de que no hay diferencia en la supervivencia de ambos 

grupos se representa por el valor k = 1, es decir una proporción de 1. 

 

La idea básica subyacente del test de log Rank incluyó el examen cada vez 

que una o más muertes ocurran. A partir del número de vivos en cada grupo 

justo antes del momento de la muerte observada y el número de muertes 

observadas en ese tiempo, podemos calcular la cifra de muertes que podrían 

esperarse en cada uno de los grupos si la hipótesis nula es verdadera, es decir, 

si las tasas de mortalidad son idénticas. Por ejemplo, si el grupo 1 tiene 6 

individuos en t y el grupo 2 tiene tres, las muertes observadas en t deberían 

distribuirse con la proporción de 2:1 entre ambos grupos, si la hipótesis nula 

es verdadera. Si han ocurrido tres muertes en t, deberíamos esperar dos en el 

primer grupo y una en el segundo. Si solo se ha producido una muerte en t 

diríamos que el número esperado en el grupo 1 es 2/3 y el grupo 2, 1/3. 

Observemos que el número esperado de muertes no necesitó corresponderse 

con un número entero. 

 

Para completar el test de log Rank sumaremos, en ambos grupos por separado, 

el número de muertes observadas y esperadas en todos los tiempos. Estos 

números son comparados a continuación. 
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 Si O1 y O2 son el número de muertes observadas en ambos grupos y E1 y E2, 

las cifras de muertes esperadas, calculadas sumando los números esperados 

en cada tiempo, utilizamos la fórmula estadística siguiente para esta 

comparación: 

T = (O1 – E1)
2 +  (O2 – E2)

2 

 E1  E2 

 Si la hipótesis nula es verdadera, T se distribuye aproximadamente como una 

variable aleatoria X2 (Chi cuadrado con un grado de libertad). Siendo que to 

representa el valor observad de T para una serie de datos, entonces el nivel de 

significación del test de log rank viene dado por Pr (T >to). 

  El uso de T= (O1-E1)
2/E1 + (O2-E2)

2/E2 como test estadístico y la suposición 

de que T que sigue una distribución Chi cuadrado si la hipótesis nula es   

cierta, constituye una aproximación particularmente adecuada para los 

cálculos manuales. Esta aproximación puede mejorarse, y a menudo los 

programas de ordenadores para calcular el test de log rank utilizaron una 

forma alternativa de test estadístico. 

 

 

 


