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RESUMEN

Objetivo: Determinar la relacion entre factores sociodemograficos e histologicos y los subtipos moleculares de cancer
de mama en mujeres adultas diagnosticadas en un centro histopatologico de Cali entre 2019 y 2022. Materiales y
meétodos: Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y de corte transversal. Se incluyeron mujeres mayores de
18 aflos con diagnostico confirmado de cancer de mama y con datos completos sobre variables sociodemograficas,
histologicas y moleculares. Se analizaron los subtipos Luminal A, Luminal B, HER2 enriquecido y Triple Negativo.
Se aplicaron pruebas de chi cuadrado, ANOVA, Kruskal-Wallis, Fisher y regresion logistica binaria. Resultados:
Se estudiaron 171 mujeres, con una edad media de 59,9 afios (rango 24-98). El 56% correspondi6 al grupo etario de
50-69 afios. La poblacion afrodescendiente represent6 el 46%, seguida de mujeres blancas (36%), mestizas (18%)
e indigenas (1%). El 68% eran multiparas. Los subtipos luminales predominaron (86%), siendo Luminal B el mas
frecuente (46%), seguido de Luminal A (40%). El subtipo HER2 enriquecido represent6 el 5% y el Triple Negativo
el 9%. No se hallaron asociaciones significativas entre los subtipos moleculares y la etnia, la paridad o el tipo de
seguridad social. Si se encontr6 una asociacion significativa entre el subtipo molecular y el tipo histologico (p <
0.0001), destacandose que HER?2 enriquecido y Triple Negativo se asociaron exclusivamente con el carcinoma ductal
infiltrante. Conclusiones: Los tumores luminales fueron los mas prevalentes, con predominio del subtipo Luminal B.
La edad y la etnia mostraron tendencias clinicas relevantes, aunque sin significancia estadistica. La fuerte asociacion
entre el subtipo molecular y el tipo histologico resalta la necesidad de fortalecer el acceso a la inmunohistoquimica
y de promover estrategias de tamizaje diferenciadas segun la edad y la etnia.

Palabras clave: Cancer de mama, subtipos moleculares, mujeres, factores sociodemograficos, etnia, edad, estado
reproductivo, caracteristicas histopatologicas, Colombia, Cali.

ABSTRACT

Objective: To determine the relationship between sociodemographic and histological factors and molecular subtypes
of breast cancer in adult women diagnosed at a histopathological center in Cali between 2019 and 2022. Materials
and Methods: An observational, descriptive, retrospective, cross-sectional study was conducted. Women aged 18
years and older with a confirmed diagnosis of breast cancer and complete data on sociodemographic, histological,
and molecular variables were included. The Luminal A, Luminal B, HER2-enriched, and Triple-Negative subtypes
were analyzed. Chi-square, ANOVA, Kruskal-Wallis, Fisher’s exact test, and binary logistic regression analyses
were applied. Results: A total of 171 women were studied, with a mean age of 59.9 years (range 24-98). Fifty-six
percent belonged to the 50-69 age group. The Afro-descendant population accounted for 46%, followed by White
women (36%), Mestizo women (18%), and Indigenous women (1%). Sixty-eight percent were multiparous. Luminal
subtypes predominated (86%), with Luminal B being the most frequent (46%), followed by Luminal A (40%). The
HER2-enriched subtype accounted for 5%, and the Triple-Negative subtype for 9%. No significant associations
were found between molecular subtypes and ethnicity, parity, or type of health insurance. A significant association
was found between molecular subtype and histological type (p < 0.0001), highlighting that the HER2-enriched and
Triple-Negative subtypes were exclusively associated with invasive ductal carcinoma. Conclusions: Luminal tumors
were the most prevalent, with a predominance of the Luminal B subtype. Age and ethnicity showed clinically relevant
trends, although without statistical significance. The strong association between molecular subtype and histological
type highlights the need to strengthen access to immunohistochemistry and to promote differentiated screening
strategies according to age and ethnicity.

Key words: Breast cancer, molecular subtypes, women, sociodemographic factors, ethnicity, age, reproductive status,
histopathological characteristics, Colombia, Cali.
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INTRODUCCION

El cancer de mama constituye una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad en mujeres a nivel mundial."? En 2020
se reportaron 2.3 millones de nuevos casos y 685,000 muertes,
cifras que podrian incrementarse hasta en un 44% y 60%, res-
pectivamente, para 2040.>* En América Latina y el Caribe, mas
de 210,000 mujeres fueron diagnosticadas ese aflo, de las cuales
68,000 fallecieron a causa de la enfermedad.’

En Colombia, el cancer de mama representa la primera causa de
muerte por cancer en mujeres, con un promedio de diagndstico
cercano a los 59 afios.® En Cali, segun el Registro Poblacional de
Céncer, entre 2013 y 2017 se reportaron 6,670 casos nuevos en
mujeres, de los cuales el 24% correspondid a cancer de mama. '
Estas cifras resaltan la magnitud del problema en un contexto
urbano y multiétnico como Cali.

El cancer de mama presenta un comportamiento bioldgico he-
terogéneo, determinado por los subtipos moleculares, definidos
mediante inmunohistoquimica en funcion de receptores hormo-
nales, HER2 y el indice de proliferacion Ki-67. Esta clasificacion
permite identificar tumores con diferente prondstico y respuesta
terapéutica: mientras que los subtipos luminales se asocian a un
mejor desenlace, los tumores triple negativo y HER2 enriquecido
suelen ser mas agresivos y con menor respuesta a hormonotera-
pia.” o1

Diversos estudios han mostrado que factores sociodemograficos
como la edad, la etnia, el nivel socioeconomico y el acceso a
servicios de salud influyen en la distribucion de los subtipos
moleculares, condicionando inequidades en el diagnostico y tra-
tamiento oportuno.®® Sin embargo, la mayoria de estas investiga-
ciones provienen de contextos internacionales, por lo que resulta
necesario analizar como estos determinantes interactian en Cali,
una ciudad con alta diversidad étnica y marcada heterogeneidad
socioecondmica.

Asimismo, el estudio de la relacion entre tipo histologico y
subtipo molecular cobra relevancia, dado que algunos patrones
histologicos —como el carcinoma ductal infiltrante— se aso-
cian con subtipos de mayor agresividad, mientras que variantes
lobulillares, mucinosas o papilares tienden a relacionarse con
subtipos de mejor prondstico.'?>'* Explorar estas asociaciones en el
contexto local puede aportar informacion valiosa para la practica
clinica, facilitando la integracion de criterios histopatoldgicos y
moleculares en la toma de decisiones terapéuticas.

Desde la perspectiva de la Atencion Primaria en Salud (APS),
comprender como los factores sociodemograficos y bioldgicos
interactian en el cancer de mama es fundamental para disefiar
estrategias de prevencion y tamizaje diferenciadas que respondan
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alarealidad de cada comunidad. La APS es la puerta de entrada al
sistema de salud y tiene un papel clave en la deteccion temprana,
la educacion en autocuidado, la identificacion de grupos de riesgo
y ladisminucion de barreras de acceso. Integrar la caracterizacion
sociodemografica y molecular con acciones en APS puede me-
jorar la oportunidad diagnéstica y el prondstico de las mujeres,
especialmente en poblaciones vulnerables.

En este sentido, el presente estudio busca analizar la relacion
entre factores sociodemograficos, caracteristicas histologicas y
subtipos moleculares de cancer de mama en mujeres diagnostica-
das en un centro histopatoldgico de referencia en Cali durante el
periodo 2019-2022, con el fin de aportar evidencia que contribuya
al disefio de estrategias de prevencion, tamizaje y atencidn mas
equitativas y contextualizadas, fortaleciendo el rol de la atencion
primaria en la lucha contra el cancer de mama.

MATERIALES Y METODOS
Tipo de estudio

Se realizé un estudio observacional, retrospectivo y de corte
transversal, basado en el analisis de registros histopatologicos de
mujeres diagnosticadas con cancer de mama entre enero de 2019
y diciembre de 2022 en un centro de referencia histopatologico
de Cali, Colombia.

Poblacion y muestra

La poblacion estuvo conformada por mujeres mayores de
18 afios con diagnodstico confirmado de cancer de mama
primario, cuyo tejido fue procesado y evaluado en el Ins-
tituto de Patologia Histotecnologos, entidad que presta
servicios diagnosticos a instituciones de salud del Valle
del Cauca y otras regiones, incluyendo UNICANCER.
Se incluyeron todos los informes histopatoldgicos disponibles en
el periodo de estudio que cumplieran los criterios de inclusion.

Como criterios de inclusidn se tuvieron en cuenta:

*  Mujeres >18 aflos con diagnostico confirmado de cancer de
mama mediante histopatologia.

*  Procesamiento de la muestra en el Instituto de Patologia
Histotecnélogos de Cali.

*  Registro completo de variables sociodemograficas, histolo-
gicas y moleculares.

Como criterios de exclusion se tuvieron en cuenta:
»  Informes incompletos que carecieran de informacion relevan-

te (edad, etnia, paridad, subtipo molecular, tipo histologico,
seguridad social).
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Variables del estudio

*  Sociodemograficas: Edad (cuantitativa continua y catego-
rizada por grupos etarios), etnia (afrodescendiente, blanca,
mestiza, indigena), paridad (nulipara, primipara, multipara,
gran multipara), tipo de seguridad social.

*  Clinico-patologicas: Tipo histolégico (carcinoma ductal
infiltrante, lobulillar, mucinoso, papilar, tubular, medular,
entre otros).

*  Moleculares: los subtipos se definieron mediante inmu-
nohistoquimica, utilizando la expresion de receptores de
estrégeno (ER), receptores de progesterona (PR), HER2 y el
indice de proliferacion Ki-67, de acuerdo con la clasificacion
de St. Gallen: 1. Luminal A: ER y/o PR positivos, HER2
negativo, Ki-67 bajo (<14%); 2. Luminal B: ER positivo,
HER?2 negativo con Ki-67 alto (=14%) o HER2 positivo
independientemente de Ki-67; 3. HER2 enriquecido: ER y
PR negativos, HER2 positivo; y 4. Triple negativo: ER, PR
y HER2 negativos.

Analisis estadistico

Se realiz6 una descripcion de las variables cualitativas mediante
frecuencias absolutas y relativas, y de la edad mediante media,
desviacion estdndar, mediana y rango intercuartilico. La norma-
lidad de la edad se evalud con la prueba de Shapiro-Wilk.

*  Para comparar edad segun subtipo molecular: ANOVA o
prueba de Kruskal-Wallis, segun la distribucion.

» Paraasociaciones entre variables cualitativas: Chi-cuadrado
o prueba exacta de Fisher cuando las frecuencias esperadas
fueron <5.

*  Paraexplorar larelacion entre etnia y tipo molecular (luminal
vs. no luminal) se aplicé un modelo de regresion logistica
binaria, dado que esta técnica permite estimar la probabilidad
de pertenecer a un grupo de subtipos (luminales) frente a
otro (no luminales), ajustando por la naturaleza dicotomica
de la variable dependiente. No se aplicé este modelo a otras
asociaciones porque no cumplian los supuestos estadisticos
ni eran clinicamente relevantes para este disefio descriptivo.

Se consider6 un valor de p<0,05 como estadisticamente signi-
ficativo.

Consideraciones éticas

La investigacion fue clasificada como sin riesgo, de acuerdo con
la Resolucion 008430 de 1993 del Ministerio de Salud de Colom-
bia, al tratarse de un estudio retrospectivo con datos secundarios.
Fue aprobada por el Comité de Etica del Instituto de Patologia
Histotecnologos. Se garantizé la confidencialidad mediante la
anonimizacion de los registros. Se cumplieron la Ley 1581 de

Frecuencia

§

-

Edad
Figura 1. Histograma de edad.

2012 ylaLey 1266 de 2008 sobre proteccion de datos personales,
asi como los principios éticos de la Declaracion de Helsinki, las
pautas CIOMS-OMS vy el Informe Belmont.

RESULTADOS
Caracteristicas sociodemograficas de la poblaciéon

Se incluyeron 171 mujeres diagnosticadas con cancer de mama
entre 2019 y 2022. La edad promedio fue de 59.9 afios, con un
rango de 24 a 98 afios. La mediana fue de 60 afios, con un rango
intercuartilico de 50 a 69 afios, siendo este el grupo etario mas
frecuente (56%) (Figura 1).

En cuanto a la distribucion étnica, seglin la clasificacion realizada
por el personal médico en la historia clinica, el 46% de las pa-
cientes fueron registradas como afrodescendientes, el 36% como
blancas, el 18% como mestizas y el 1% como indigenas (Tabla 1).

Con respecto a la paridad, la mayoria eran multiparas (68%),
mientras que un 15% eran primiparas, un 10% nuliparas y un
7% gran multiparas. En relacion con el tipo de afiliacion al sis-
tema de salud, predominé el régimen contributivo, seguido del
subsidiado (Tabla 1).

Distribucion de subtipos moleculares

En el analisis de los subtipos moleculares se encontré que los
tumores luminales representaron la gran mayoria de los casos
(86%). Dentro de estos, el subtipo Luminal B fue el mas frecuente
(46%), seguido de Luminal A (40%). Los tumores triple negativos
representaron el 9% de la muestra, mientras que el subtipo HER2
enriquecido correspondié al 5%. Estos hallazgos muestran una
clara predominancia de los subtipos hormonodependientes en la
poblacién estudiada, lo que concuerda con reportes internacio-
nales y latinoamericanos, aunque con variaciones atribuibles a la
composicion étnica y a las caracteristicas propias de la poblacion
de Cali (Tabla 2).
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas.

Variable Categoria

Frecuencia Absoluta Frecuencia Relativa (%)

Gran multipara
. Multipara
Paridad )
Nulipara
Primipara
Afro
) Blanco
Etnia .
Indigena
Mestizo
Unicancer

Seguridad Social .
Hospitales

1 1,0%
17 68,0%
38 22,0%
15 9,0%
78 46.,0%
61 36,0%

1 1,0%
31 18,0%
169 99,0%
2 1,0%

Asociacion entre variables sociodemograficas e histolégicas
con subtipos moleculares

El analisis bivariado mostré que no existieron diferencias estadis-
ticamente significativas entre los subtipos moleculares y las varia-
bles sociodemograficas como etnia, paridad y tipo de seguridad
social (p>0,05). Sin embargo, se identificaron algunas tendencias
clinicamente relevantes; por ejemplo, una mayor proporcion de
tumores triple negativos en mujeres afrodescendientes y de sub-
tipos luminales en mujeres blancas, aunque estas diferencias no
alcanzaron significancia estadistica.

En contraste, se encontrd una asociacion estadisticamente signi-
ficativa entre subtipo molecular y tipo histologico (p < 0.0001).
En particular, los tumores HER2 enriquecidos y triple negativos
se presentaron exclusivamente en carcinoma ductal infiltrante,
mientras que los subtipos luminales se distribuyeron también
en variantes histologicas como carcinoma lobulillar, mucinoso
y papilar, lo cual sugiere una relacion entre la heterogeneidad
histolégica y la biologia tumoral (Tabla 3).

DISCUSION

En este estudio se caracterizo la distribucion de los subtipos
moleculares de cancer de mama y su relacion con factores socio-
demograficos e histologicos en una muestra de mujeres atendidas
en un centro histopatologico de Cali. Los hallazgos muestran un
predominio de los subtipos luminales, especialmente Luminal B,
lo que coincide con reportes internacionales y regionales donde
los tumores hormonodependientes representan la mayoria de los
Casos.

Estudios realizados en México, Brasil y Colombia han descrito

una frecuencia similar, con variaciones atribuibles a la diversidad
étnica y a las caracteristicas propias de cada poblacion.
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Tabla 2. Distribucion de subtipos moleculares
de cancer de mama.

Subtipo molecular Frecuencia (n) Porcentaje (%)

Luminal A 68 40,0
Luminal B 79 46,0
HER2-enriquecido 9 5,0
Triple Negativo 15 9,0
Total 171 100,0

Tabla 3. Asociacidn entre variables sociodemograficas e
histolégicas con subtipos moleculares.

Asociacion con

Variable subtipo molecular p-valor
Edad (grupos etarios) No significativa >0,05
Etnia No significativa >0,05
Paridad No significativa >0,05
Seguridad social No significativa >0,05
Tipo histolégico Asociacion significativa <0,0001

Aunque en nuestro analisis no se identificaron asociaciones
estadisticamente significativas entre los subtipos moleculares
y variables sociodemograficas como etnia, paridad o seguridad
social, se observaron tendencias clinicas relevantes. En particular,
la mayor proporcion de tumores triple negativos en mujeres afro-
descendientes concuerda con lo reportado en la literatura, donde
se ha documentado una mayor prevalencia de este subtipo en
poblaciones de ascendencia africana, asociado a peor pronostico
y menor respuesta a la terapia hormonal. Estas observaciones,
aunque no concluyentes, refuerzan la necesidad de profundizar
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en estudios con muestras mas amplias y representativas en el
contexto colombiano.

La asociacion significativa entre subtipo molecular y tipo histolo-
gico resalta la heterogeneidad bioldgica del cancer de mama. El
hecho de que los subtipos HER2 enriquecido y triple negativo se
presentaran exclusivamente en carcinomas ductales infiltrantes,
mientras que los luminales mostraron mayor diversidad histologi-
ca, subraya la importancia de integrar ambas clasificaciones en el
proceso diagnoéstico y en la planificacion terapéutica. Investigacio-
nes previas en Latinoamérica han reportado resultados similares,
destacando el valor de correlacionar hallazgos histopatoldgicos
y moleculares para una atencion mas precisa.

Desde la perspectiva de la atencién primaria en salud (APS),
estos resultados cobran especial relevancia. La APS constituye
el primer nivel de contacto de las mujeres con el sistema de salud
y desempefia un papel central en la deteccion temprana, la edu-
cacion en factores de riesgo y la derivacion oportuna a servicios
especializados. Conocer la distribucion de subtipos moleculares
en contextos locales, como Cali, permite orientar estrategias de
sensibilizacion y tamizaje adaptadas a las caracteristicas socio-
demograficas de la poblacion. Asimismo, facilita el disefio de
protocolos de referencia y contrarreferencia que garanticen un
diagnostico oportuno y un tratamiento integral, especialmente en
grupos vulnerables como mujeres afrodescendientes.

No obstante, este estudio presenta algunas limitaciones que deben
considerarse al interpretar los hallazgos. Una primera limitacion
corresponde a la clasificacion de la etnia, la cual pudo no haber
sido del todo correcta, lo que afecta la precision de los resultados
relacionados con este factor. En segundo lugar, la distribucion
de las variables no fue homogénea: la mayoria de las pacientes
pertenecian al régimen contributivo, eran multiparas y de etnia
afrodescendiente o blanca, lo que redujo la posibilidad de realizar
comparaciones robustas entre categorias menos representadas.
Finalmente, el tamafio de muestra relativamente pequefio y el
caracter retrospectivo del estudio restringen la capacidad de
generalizar los resultados y de controlar otros factores clinicos
y sociales que podrian influir en la relacion entre los subtipos
moleculares y las variables sociodemograficas.

CONCLUSIONES

En esta investigacion se encontrd que los subtipos luminales,
especialmente Luminal B, fueron los mas frecuentes en las mu-
jeres diagnosticadas con cancer de mama en Cali, mientras que
los subtipos triple negativo y HER2 enriquecido representaron
una proporcion menor. No se hallaron asociaciones significativas
entre los subtipos moleculares y las variables sociodemograficas,
aunque se observaron tendencias clinicas relevantes, como una
mayor frecuencia de tumores triple negativos en mujeres afrodes-

cendientes. Si se identificé una asociacion significativa con el tipo
histolégico, lo que refuerza la necesidad de integrar la evaluacion
molecular e histopatologica en el abordaje clinico.

Desde la atencion primaria, estos hallazgos resaltan la importancia
de fortalecer las estrategias de deteccion temprana y referencia
oportuna, adaptadas a las caracteristicas de la poblacién. Aunque
las limitaciones del estudio —tamafio de muestra, distribucion
poco homogénea y posibles imprecisiones en la clasificacion de
la etnia— no permiten conclusiones definitivas, este trabajo cons-
tituye un primer acercamiento que sienta las bases para futuras
investigaciones en el contexto local.

RECOMENDACIONES

Es necesario ampliar el tamafio de la poblacion estudiada y realizar
investigaciones multicéntricas que permitan aumentar el poder
estadistico para analizar con mayor precision la relacion entre
factores sociodemograficos y subtipos moleculares de cancer de
mama. Se recomienda, ademas, desarrollar estrategias de tamizaje
y educacion especificas para mujeres afrodescendientes, dado el
posible mayor riesgo de subtipos no luminales, los cuales tienden
a ser mas agresivos y de peor pronostico. Resulta prioritario for-
talecer el registro clinico y molecular de las pacientes con cancer
de mama en la region, con el fin de facilitar el seguimiento de
los patrones epidemioldgicos y apoyar la toma de decisiones en
salud publica. Finalmente, se sugiere promover investigaciones
que integren factores sociales y bioldgicos, incluyendo analisis
genéticos y moleculares, que permitan comprender mejor la he-
terogeneidad de la enfermedad en poblaciones diversas como la
colombiana, contribuyendo asi a un abordaje mas integral desde
la atencion primaria.
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