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RESUMEN

Contexto del problema general: EI cdncer de mama es el tipo de cAncer méas comdn en mujeres, con

altas tasas de morbimortalidad a nivel mundial.

Obijetivo: Determinar la prevalencia de mujeres mexicanas derechohabientes del Hospital Regional
de Alta Especialidad Centenario de la Revolucion Mexicana del ISSSTE, clasificadas con alto riesgo
de desarrollar cAncer de mama a 5 afios, mediante la aplicacion retrospectiva del modelo de Gail en
pacientes diagnosticadas con cancer de mama del servicio de oncologia quirdrgica durante el periodo
del 1 de diciembre de 2018 a 31 de diciembre de 2023.

Antecedentes: EI modelo de Gail fue uno de los primeros modelos en estimar el riesgo de desarrollar
cancer de mama, demostrando una proyeccion de riesgo precisa.

Descripcién de la metodologia: Se realizd una cohorte retrospectiva, evaluando expedientes de

pacientes de 35 a 85 afios con seguimiento de cancer de mama en el servicio de oncologia quirdrgica
del HRAE del ISSSTE, de diciembre 2018 a diciembre 2023. El puntaje de Gail se clasificé como
bajo riesgo (<1.66%) o alto riesgo (>1.66%), y otras variables sociodemograficas y clinicas se
recolectaron en una herramienta disefiada para la presente investigacién. Se describieron medidas de
tendencia central y dispersion, asi como frecuencias y proporciones. Como pruebas de hip6tesis para
diferencias entre pacientes con bajo y alto riesgo, se empleé t de Student, U de Mann Whitney y X2,
con una p < 0.05 para la significancia estadistica, mediante SPSS.

Resultados con estadisticas: Con 286 pacientes evaluados, 43% correspondieron a un riesgo alto

(>1.66%), con una mediana de edad de 58 afios, y mediana de puntaje Gail de 1.3%. Las variables
del Modelo de Gail con mayor impacto para discriminar entre grupos de riesgo fueron la edad, la
edad al primer parto, los antecedentes familiares de primer grado, las biopsias mamarias previas y la
hiperplasia atipica (todas con p < 0.0001), mientras que la edad de la menarca y el tiempo entre
evaluacion y diagnostico no mostraron diferencias significativas.

Conclusion: EI modelo de Gail permite identificar retrospectivamente a una proporcion considerable
de mujeres mexicanas derechohabientes del Hospital Regional de Alta Especialidad Centenario de la
Revolucion Mexicana del ISSSTE con alto riesgo (> 1.66%) a 5 afios de desarrollar cancer de mama,
sin embargo, no fue mayoritaria (43%), lo que sugiere que, en esta poblacion, el modelo puede tener
mayor o menor impacto en ciertas variables, reforzando la necesidad de explorar factores de riesgo
adicionales al modelo original en esta poblacion.

Palabras claves: Modelo de Gail, cancer de mama, ginecologia, oncologia.




ABSTRACT

General Problem Context: Breast cancer is the most common type of cancer in women, with high

morbidity and mortality rates worldwide.

Objective: To determine the prevalence of Mexican women from the ISSSTE's Centenario de la
Revolucion Mexicana Regional High Specialty Hospital, classified as having a high risk of
developing breast cancer within 5 years, through the retrospective application of the Gail model in
patients diagnosed with breast cancer from the surgical oncology service during the period from
December 1, 2018 to December 31, 2023.

Background: The Gail model was one of the first models to estimate the risk of developing breast
cancer, demonstrating accurate risk projections.

Description of Methodology: A retrospective cohort study was conducted, evaluating the records of

patients aged 35 to 85 years who were followed up for breast cancer in the Surgical Oncology Service
of the HRAE of the ISSSTE (National Institute of Statistics and Census), from December 2018 to
December 2023. The Gail score was classified as low risk (<1.66%) or high risk (>1.66%), and other
sociodemographic and clinical variables were collected using a tool designed for this study. Measures
of central tendency and dispersion, as well as frequencies and proportions, were described. The
Student t-test, Mann-Whitney U test, and y test were used as hypothesis tests for differences between
low- and high-risk patients, with a p < 0.05 for statistical significance, using SPSS.

Statistical results: Of 286 patients evaluated, 43% were at high risk (>1.66%), with a median age of

58 years and a median Gail score of 1.3%. The Gail model variables with the greatest impact on
discriminating between risk groups were age, age at first birth, first-degree family history, previous
breast biopsies, and atypical hyperplasia (all with p < 0.0001), while age at menarche and time
between evaluation and diagnosis did not show significant differences.

Conclusion: The Gail's model allows the retrospective identification of a considerable proportion of
Mexican women from the ISSSTE's Centenario de la Revolucion Mexicana Regional High Specialty
Hospital with a high risk (> 1.66%) of developing breast cancer within 5 years; however, it was not
the majority (43%), which suggests that, in this population, the model may have a greater or lesser
impact on certain variables, reinforcing the need to explore additional risk factors to the original
model in this population.

Keywords: Gail model, breast cancer, gynecology, oncology.
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. INTRODUCCION

El cancer de mama es la segunda causa de incidencia global de céncer, representando el 11.6% de
todos los casos. Ademas, es la cuarta causa de mortalidad por cancer a nivel mundial, siendo
responsable del 6.9% de todas las muertes por esta enfermedad. México no es la excepcion, con una
incidencia de 41.86 nuevos casos por cada 100,000 mujeres y 7,888 muertes registradas en 2022.2

En las ultimas tres décadas, se han desarrollado modelos estadisticos de evaluacidn que permiten
estimar el riesgo individual de desarrollar cancer de mama e identificar a mujeres con alto riesgo.
Estos modelos asocian multiples factores, y han sido disefiados con enfoques especificos segun la
poblacién en la que seran aplicados, ya que las caracteristicas sociodemograficas pueden influir en el
desarrollo de la enfermedad.!® Recientemente, también se han incorporado modelos que emplean

informacion genética y radiolégica.®

El modelo de Gail, disefiado en 1989, utiliza informacién personal como la edad, la edad de la
menarca, la edad al nacimiento del primer hijo, los antecedentes familiares de cancer de mamay el
historial de biopsias mamarias con resultados benignos y/o con hiperplasia atipica para estimar el
riesgo de desarrollar cancer de mama a cinco afios y a lo largo de la vida.® Ha sido ampliamente
validado a nivel mundial por demostrar la mejor aplicacion y efectividad en predecir el riesgo de
cancer de mama, aunque presenta limitaciones en ciertas poblaciones debido a diferencias en factores

de riesgo, estilo de vida y etnicidad.?*

La aplicacion del modelo de Gail ha permitido mejorar las estrategias de prevencién, contribuyendo
a reducir la morbimortalidad por cancer de mama y generando un impacto favorable tanto a nivel

social como econdémico.*

En México, no se cuenta con un modelo validado ni ajustado a las caracteristicas sociodemograficas
y epidemioldgicas propias del pais. Por ello, es fundamental evaluar la utilidad de la aplicacion del

modelo de Gail en nuestra poblacion.



Il. REVISION DE LA LITERATURA

El cancer de mama es la neoplasia maligna que se desarrolla en el tejido mamario. El tipo de cancer
de mama mas comun es el carcinoma ductal, seguido del carcinoma lobulillar. El cancer de mama
invasor es el que se disemina més alld de la membrana basal.! Se presenta tanto en hombres como en
mujeres, aunque el cancer de mama masculino es poco frecuente. En las mujeres, es el tumor maligno

mas frecuente en México y en el mundo, y es la primera causa de muerte por cancer.>

2.1 Epidemiologia

De acuerdo con Globocan, el cancer de mama es la segunda causa de incidencia global de cancer, con
un estimado de 2.3 millones de casos en 2022, lo que comprende el 11.6% de todos los tipos de cancer
en ambos sexos y el 23.8% de todos los tipos de cancer en mujeres. Se predice que esta cifra se
incrementara a mas de 3 millones de casos nuevos en 2040.” Esta enfermedad es la cuarta causa
principal de mortalidad por cancer a nivel mundial, con 666,000 muertes, lo que corresponde al 6.9%
de todas las muertes por cancer y al 15.4% del total de muertes por cancer en mujeres. Se predice

que, para 2040, el nimero de muertes aumentara a un millon anuales.

En México, el cancer de mama ha mostrado un incremento constante tanto en su incidencia como en
su mortalidad en las ultimas tres décadas. De acuerdo con el informe del Departamento de
Epidemiologia de la Secretaria de Salud, la incidencia se incremento entre 2000 y 2013, pasando de
10.76 casos a 26.1 casos por cada 100,000 mujeres mayores de 25 afios.? Para 2022, la incidencia en
nuestro pais fue de 23,366 casos nuevos, con una tasa de 41.86 por cada 100,000 mujeres, siendo la
mayor incidencia en el grupo de 50 a 59 afios.* En 2022, se observod que del total de muertes en
mujeres por tumores malignos en México, el 17% fue por cancer de mama, con mayor mortalidad en
el grupo de 60 afos y mas, mostrando una tasa de mortalidad por cancer de mama de 17.48 muertes

por cada 100,000 mujeres.* > (Figura 1)



Defunciones
" Tasa

o. —————— o
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*Tasa cruda por 100,000 mujeres de 25 afios y mas.

Fuente: Bases de Datos OMS, INEGI, SSA. 1955-2007.

Figura 1. Tendencia de la mortalidad y nimeros de
casos por cancer de mama en México, 1995-2007 y
proyeccién 2008-2020. 5

Existen diferencias geograficas importantes en la incidencia y mortalidad entre las regiones de
Meéxico. Es méas comiin en zonas donde las personas adoptan estilos de vida occidentalizados, con
mayor ingesta de grasas animales, alcohol, sedentarismo, sobrepeso, retraso en el inicio de la
reproduccion y ausencia de lactancia. Mientras que, en los estados menos desarrollados, la
enfermedad es menos frecuente. Paradojicamente, en estas zonas, la baja educacion, la carencia de
recursos econdomicos y la falta de cobertura de servicios de salud provocan una mortalidad mas

elevada.’

En nuestro pais, aun se diagnostica la enfermedad en etapas localmente avanzadas (IIb-III) en el
55.9% de los casos, y en el 10.5% en etapa metastasica (IV) (Figura 2). Esto refleja que, si bien el
acceso al tratamiento ha mejorado, todavia no hemos logrado optimizar la deteccion y referencia

tempranas, lo cual debe ser una prioridad.’

A pesar de que los paises desarrollados tienen mayores tazas de incidencia en comparacion con los
paises en vias de desarrollo (54.1 contra 30.8 por 100,000), tienen menores tasas de mortalidad (11.3
contra 15.3 por 100,000). Esto refleja la alta prevalencia de factores de riesgo reproductivos y
asociados al estilo de vida, asi como la mayor concientizacion de la poblacion, las mejoras en los
programas de deteccidon temprana y los avances en los tratamientos, todo ello relacionado con la

infraestructura de los servicios de salud.’
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Fuente: Secretaria de Salud México. Seguro Popular. Informe sobre cancer de
mama, 2015,

Figura 2. Etapas al diagnédstico en el Seguro
Popular 2015.°

2.2 Modelo de Gail

En 1989, el Dr. Mitchell Gail y colaboradores presentaron un modelo para estimar la posibilidad de
una mujer, de cierta edad y con factores de riesgo individualizados, desarrolle cdncer de mama en un
intervalo de tiempo especifico. En conjunto con el National Cancer Institute (NCI) y la American
Cancer Society (ACS), realizaron el Breast Cancer Detection and Demonstration Project (BCDDP),
un estudio de casos y controles que involucré a 280,000 mujeres de raza blanca, de 35 a 74 afios. Para
seleccionar las variables de inclusion, se evaluaron varios factores, de los cuales se descartaron los
que no se asociaban a un incremento del riesgo, como el consumo de diazepam, suplementos
tiroideos, metilxantinas y tabaquismo. Otros, como el consumo de alcohol y la terapia de remplazo
hormonal, si parecian incrementar el riesgo, aunque con datos limitados. Los factores seleccionados
como variables predictoras de riesgo se centraron en la historia familiar, reproductiva y menstrual,
estableciendo la historia familiar de cancer de mama en familiares de primer grado (madre, hermanas,
hijas), edad avanzada al nacimiento del primer hijo, menarca temprana y multiples biopsias de
lesiones mamarias benignas, como los cuatro factores incluidos en el modelo. Ademas, se reconocid
la tasa de riesgo especifica por edad de referencia, determinada a partir de la edad a la cual la
incidencia de cancer de mama es mayor en una mujer sin factores de riesgo identificados, la cual se
establecid en 50 afios o mas. Se realizé un modelo de regresion logistica para obtener los riesgos
relativos de cada factor, a partir de estos y su interaccion con la tasa de riesgo especifica por edad de
referencia, se calcula la probabilidad individual de desarrollar cancer de mama, expresada en el
logaritmo de la razon de probabilidad de la enfermedad. El modelo permitié hacer una proyeccion
individual a un intervalo de tiempo y asi realizar estrategias de tamizaje y prevencion personalizadas

en mujeres de raza blanca.’



En 1992, estadisticos de la universidad de Pittsburgh realizaron el ensayo clinico Breast Cancer
Prevention Trial (BCPT) para validar el modelo de Gail en comparaciéon con un modelo modificado,
que estimaba unicamente el desarrollo de cancer de mama invasor. En el estudio se incluyeron
mujeres de raza blanca mayores de 35 afios sin antecedentes personales de cancer de mama, quienes
fueron tamizadas anualmente durante 48 meses. Se compar6 la cantidad de casos observados de
cancer de mama con la cantidad de casos esperados segun ambos modelos. Los resultados mostraron
que, en términos de riesgo absoluto, el modelo de Gail infraestimaba el numero total de casos de
cancer de mama, con una relacion entre el total esperado y el nimero de casos observados de 0.84
(IC 95% 0.73-0.97). El modelo modificado fue mas acertado al predecir los casos de cancer de mama
invasor, con una relacion de 1.03 (IC 95% 0.88-1.21). El estudio destacaba el enfoque en el desarrollo
de cancer invasor y la necesidad de un seguimiento superior a 48 meses para mejorar la aplicacion de

los modelos.’

En 1993, se evaltio el modelo de Gail modificado para estimar el riesgo a 5 afios de desarrollar cancer
de mama invasor, obteniendo una relacion entre los casos esperados y los observados de 1.04 (IC
95% 0.96-1.12) a partir de un riesgo del 1.66%. Este resultado se establecié como un punto de corte
para separar significativamente a las mujeres de alto y bajo riesgo. La concordancia estadistica, que
indica la precision discriminatoria del modelo de Gail para estimar el riesgo a 5 anos, fue de 0.58 (IC
95% 0.56-0.60), lo que sugiere que el modelo tiene un rendimiento estadisticamente significativo
mejor que el azar para discriminar entre las mujeres de raza blanca que desarrollaran cancer de mama
y las que no. Ademas, se identificod como factor de riesgo relevante la hiperplasia atipica en reportes
histopatologicos de biopsias previas. Las pacientes con este antecedente tuvieron un riesgo medio a

5 afios del 1.99%, mientras que la media general fue del 1.41%.8

Los estudios previamente descritos se enfocaban en mujeres de raza blanca, lo que subrayod la
necesidad de validar el modelo en otras poblaciones. De 1994 a 1998, se desarrollo el estudio
Women’s Contraceptive and Reproductive Experiences (CARE), en el que se incluyeron datos de
1,607 mujeres afroamericanas con cancer de mama y 1,637 sin cancer de mama. Se estimaron los
riesgos relativos de cada factor del modelo de Gail, observandose una adecuada estimacion de riesgo
para esta poblacion, con una leve infraestimacion de riesgo en mujeres afroamericanas con biopsias
previas. Por lo tanto, se recomendo el modelo como parte de la asesoria a mujeres afroamericanas

acerca de la prevencion del cancer de mama.’



A partir del modelo CARE, surgio la evaluacion del modelo de Gail en otras poblaciones. Por ejemplo,
de 1998 a 2002, en mujeres asiaticas y de las Islas del Pacifico Americanas (APA), se desarrollo el
estudio Asian American Breast Cancer Study (AABCS) para estimar el riesgo de cancer de mama
invasor. Se incluyeron datos de 597 mujeres con cancer de mama y 966 sin cancer de mama. Se
establecieron riesgos relativos y absolutos por separado para mujeres chinas, japonesas, filipinas,
hawaianas, de otras islas del Pacifico y otras mujeres asiaticas, observando homogeneidad en el riesgo
entre estos grupos. Como resultado, al calibrar el modelo segln las tasas de incidencia especificas de
cada etnia, se concluyd que el modelo de Gail es 1til para asesorar a las mujeres APA sobre el riesgo

absoluto de cancer de mama invasor.'°

En cuanto a la poblacién hispana, se realiz6 un estudio de casos y controles denominado San
Francisco Bay Area Breast Cancer Study (SFBCS), que recolect6 datos de 533 mujeres hispanas con
cancer de mama nacidas en Estados Unidos y 553 nacidas en el extranjero. Como controles, se
incluyeron 464 mujeres hispanas nacidas en Estados Unidos y 947 nacidas en el extranjero. Al calibrar
el modelo de Gail con los datos estadisticos, se observé una adecuada relacion de 1.07 (IC 95% 0.8-
1.40) entre los casos observados y los esperados en mujeres hispanas nacidas en Estados Unidos, pero
una sobreestimacion en las mujeres hispanas nacidas en el extranjero. Ademas, algunos factores de
riesgo especificos mostraban discrepancias que demostraban que el pais de nacimiento influye de
forma estadisticamente significativa en el riesgo de cancer de mama. Esto enfatizaba la importancia
de la diversidad cultural y genética en la evaluacion del riesgo. Se concluy6 que el modelo es aplicable
en mujeres hispanas nacidas en Estados Unidos, pero son necesarios mas estudios para garantizar la
validez de este modelo y mejorar la prediccion del riesgo en mujeres hispanas nacidas fuera de

Estados Unidos."!

En Latinoamérica, se realizo un estudio en poblacion venezolana para evaluar la precision del modelo
de Gail en mujeres previamente diagnosticadas con cancer de mama. Se incluyeron 830 mujeres.
Como resultado, solo el 41% de las mujeres con diagnostico de cancer de mama reportaron un valor
de Gail positivo, es decir, mayor a 1.66% a 5 afios. Por lo tanto, se concluyd que no habia evidencia

para considerar el modelo de Gail aplicable a la poblacion venezolana debido a su baja precision.'?

En México, en 2002, se realizo un estudio de cohorte con 1,000 mujeres del Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran para validar el modelo de Gail. El promedio de riesgo

a 5 afios fue de 1.18% y el promedio de riesgo a lo largo de la vida fue de 9.29%. Se realiz6 un



seguimiento a 5 afios, y 12 de estas pacientes habian desarrollado cdncer de mama invasor. Se observo
que el riesgo otorgado por el modelo de Gail en 2002 habia sido, en promedio, de 3.03% a 5 afios en
estas 12 mujeres, es decir, fueron originalmente clasificadas como de alto riesgo. Por los datos
encontrados usando el método estadistico de casos esperados versus casos observados, se establecio
que el modelo de Gail estima con precision el riesgo absoluto de cancer de mama invasor en mujeres
mexicanas.!* En 2016, se aplico el modelo de Gail a 154 mujeres derechohabientes del Instituto
Mexicano del Seguro Social para identificar a aquellas con alto riesgo de desarrollar cancer de mama
invasor a 5 afios. En cuanto a los resultados, 24 mujeres (16%) se clasificaron con alto riesgo, es decir,
una proporcion alta de mujeres, equiparable a la tasa de incidencia.!* Se identificaron como variables
que incrementan la probabilidad de obtener un puntaje mayor al 1.66% la edad mayor de 50 afios, el

antecedente familiar de cancer de mama y el antecedente de biopsias de mama.'* !>

Existen ya muchos modelos para identificar grupos de mujeres con menor o mayor riesgo de cancer
de mama, dependiendo de las caracteristicas de cada poblacion.'® La adicion de factores de riesgo
como mutaciones genéticas, densidad mamografica e integrar tecnologia en modelos previamente
establecidos ha demostrado tener efectos mixtos en la prediccion de riesgo. Esto estd asociado a la
falta de recursos e infraestructura necesaria para llevar a cabo los modelos; sin embargo, se ha visto

que mejorarian la medicina preventiva, guiando el manejo clinico en paises desarrollados.!'” 8 19

El sobrepeso y la obesidad son responsables del 20% del total de casos de cancer a nivel mundial. El
riesgo asociado al aumento de peso se ha observado principalmente en mujeres posmenopausicas,
con un aumento de riesgo de 8-10% por cada 5 kg/m? de incremento en el indice de masa corporal
(IMC). Por lo tanto, agregar el IMC como variable a modelos para valorar el riesgo de cancer de
mama, ante la actual ola epidémica de sobrepeso y obesidad casi universal, podria ser un determinante
importante y potencialmente modificable tanto en poblacion general como en la poblacion de alto
riesgo.?® En mujeres mexicanas con cancer de mama se ha reportado una prevalencia de obesidad del
30%. La obesidad también se asocia a un mayor riesgo de recurrencia o de segundos tumores

primarios, asi como a una menor salud fisica global en supervivientes de cancer de mama.?!

El modelo de Gail ha demostrado mejor aplicacion y efectividad en la prediccion del riesgo de cancer
en paises desarrollados. En la mayoria de los estudios comparativos, muestra la mejor calibracion y
precision discriminatoria entre los modelos evaluados. Sin embargo, tiene limitaciones en ciertas

poblaciones, causando la infra o sobreestimacion de riesgos, lo que sugiere la necesidad de una



revision y/o modificacion de la herramienta, con enfoques en las diferencias en los factores de riesgo

y estilo de vida, para ajustarla a diferentes etnias y paises, mejorando asi su aplicacion.?> 2

2.3 “Breast Cancer Risk Assessment Tool” (BCRAT)

La Herramienta de Evaluacion del Riesgo de Cancer de Mama (BCRAT, por sus siglas en inglés) es
un modelo matematico desarrollado por el NCI que se basa en el modelo de Gail, para estimar el
riesgo de una mujer de desarrollar cancer de mama invasor durante los proximos 5 afios y hasta los
90 afios, es decir, riesgo a lo largo de la vida, a partir de preguntas sobre antecedentes familiares,

médicos y reproductivos de una mujer.>*

Los factores de riesgo valorados por este modelo incluyen:

e Edad: La edad es identificada como un factor de riesgo significativo, ya que existe correlacion
entre el incremento de la edad y una mayor incidencia de cancer de mama, principalmente a partir
de los 50 afios. 2*2>26 (Tabla 1)

e Edad en la menarca: Se ha estimado que por cada 2 afios de adelanto de la menarca (antes de los
16 afios), el riesgo de se incrementa en un 10%.2%2%-26 (Tabla 1)

¢ Nuliparidad/Edad al nacimiento del primer hijo: Existe mayor riesgo en las nuliparas respecto a
las mujeres que han tenido, al menos, un hijo antes de los 35 afios. La asociacion entre gestaciones
a término y cancer de mama depende de la edad al nacimiento del primer hijo; a intervalos menores
a 20, 25 y 35 afios, el riesgo es un 20%, 10% y 5% respectivamente menor.> ?° (Tabla 1)

o Historia familiar de cancer de mama: Tener familiares de primer grado (madre, hermanas, hijas)
con cancer de mama aumenta el riesgo, especialmente si la presentacion de la enfermedad fue

antes de los 50 afios y sin mutaciones demostradas.> 2% 232526 (Tabla 1)

Tabla 1. Factores de riesgo del cancer de mama.> 2% 25,26

Factor de riesgo Riesgo Relativo

Edad mayor a 50 afios 6.5
Menarca antes de los 16 afios 1.2-1.5
Nuliparidad 2.0
Edad mayor a 30 afios al nacimiento del 1322
primer hijo

Historia familiar de cincer de mama

1 familiar de primer grado 1.5-2.0
2 0 mas familiares de primer grado 3.0-4.0



o Antecedente de biopsias de mama con resultado benigno: Desde el punto de vista histologico, son
lesiones que se clasifican como no proliferativas (cambios fibroquisticos, ectasia ductal, cambios
apocrinos, hiperplasia leve de tipo usual), proliferativas sin atipia (hiperplasia ductal moderada,
papilomas, adenosis esclerosante, fibroadenoma) y proliferativas con atipia. Estas lesiones
presentan un pequefio riesgo de desarrollar cancer, a excepcion de las no proliferativas, y tienen
mayor riesgo que el de la poblacion general.?* 2> 26 (Tabla 2)

o Antecedente de hiperplasia atipica: Las lesiones proliferativas con atipia, como la hiperplasia
atipica tanto ductal como lobulillar, son lesiones benignas de alto riesgo que suelen encontrarse
en el 10% de las biopsias de mama con lesion benigna. Estas multiplican por 4 (RR de 3.7 a 5.3)
el riesgo de desarrollar un cancer de mama en el futuro. Existe evidencia del aumento del riesgo
cuando se afectan tanto l6bulos como conductos (RR 6.8), comparado con so6lo con l6bulos (RR

4.3), 0 solo conductos (RR 2.1). 2% 2526 (Tabla 2)

Tabla 2. Clasificacion del Colegio Estadounidense de Patologos.?

Sin rieseo Riesgo leve Riesgo moderado (RR Riesgo alto
- (RR 1.5-2) 4-5) (RR 8-10)

Cambi Hiperplasia ductal
am’ 19s pEPREE LB Hiperplasia ductal con Carcinoma ductal
fibroquisticos moderada tini 0 sit
atipia in situ
Cambios apocrinos Fibroadenoma P
Adenosis
Ectasia ductal
ctasta ducta esclerosante Hiperplasia lobulillar con ~ Carcinoma lobulillar
Hiperpiasia ductal oo atipia in situ
eve

El BCRAT es ampliamente utilizado para predecir el riesgo de cancer de mama. Como se menciond
previamente, ha sido validado para mujeres de raza blanca, mujeres de raza negra o afroamericanas,
mujeres hispanas nacidas en Estados Unidos y mujeres asiaticas o de las islas del Pacifico. Sin
embargo, advierte que las proyecciones pueden ser inadecuadas para estimar el riesgo en mujeres de
otras etnias o grupos raciales, y que se necesitan mas estudios para validar la distribucion de los
factores de riesgo y estructurar modelos en la poblaciéon mexicana o, en general, en la poblacion
latinoamericana. Este sesgo en la proyeccion del riesgo, atribuido al grupo racial, puede resultar en

asesoramiento engafioso o errores en la prevencion del cancer de mama.?*



Entre las limitaciones de la herramienta BCRAT se encuentran la falta de precision para estimar el
riesgo en mujeres con cancer de mama que sean portadoras de mutaciones BRCA1 y BRCA2, mujeres
con antecedente personal de cancer de mama invasor o in situ, mujeres que hayan recibido radiacion
en el torax y mujeres con otros sindromes asociados al cancer de mama, como como el Sindrome de

Li-Fraumeni.?

2.4 Aplicacion del modelo de Gail

A partir de la herramienta BCRAT, se puede estimar el riesgo a 5 afios y el riesgo a lo largo de la vida
de desarrollar cancer de mama invasor. Un porcentaje de riesgo igual o mayor al 1.66% a 5 afos se
considera como riesgo alto.?* Con una sensibilidad del 44% y una especificidad del 66% *

Se recomienda una evaluacidon proactiva en mujeres clasificadas por el modelo de Gail con riesgo
alto, efectuando un seguimiento mas estricto que permita mejorar la detecciéon y, en su caso,
diagnosticar y otorgar tratamiento oportuno. En caso de contar con antecedentes familiares, la
valoracion debe realizarse al menos 10 afios antes de la edad en la que se presento el caso mas joven

de cancer en el familiar y, posteriormente, de acuerdo con los hallazgos.?’

La estimacion del riesgo permite tomar decisiones sobre las opciones de quimioprevencion. En 1992,
a partir del ensayo clinico BCPT, se evaluaron los efectos del tamoxifeno en mujeres con riesgo
elevado para desarrollar cdncer de mama, mostrando una reduccion significativa en la incidencia de
cancer de mama invasor del 49%.?® En 1993, la Food and Drug Administration (FDA) establecié que
las mujeres de 35 afios 0 mas, con un riesgo de 1.66% o mayor de desarrollar cancer de mama
estimado por el modelo de Gail, son candidatas a quimioprevencion.® En 1998, el NCI realiz6 una
discusioén acerca de este estudio, analizando los riesgos y beneficios del tamoxifeno, remarcando la
necesidad de individualizar el tratamiento para cada mujer dependiendo de factores como la edad,
raza, entre otros. Se encontraron serios eventos adversos que pueden contraindicar la administracion
de los moduladores selectivos del receptor de estrogenos, como el tamoxifeno o el raloxifeno,
sugiriendo que en algunos casos sea preferible el uso de inhibidores de aromatasa o viceversa. 2® En
2023, el consenso mexicano sobre diagnostico y tratamiento del cancer mamario incluyé como
candidatas a quimioprevencion a las mujeres de 35 a 59 afios con riesgo en el modelo de Gail de
cancer de mama mayor o igual a 1.66% a 5 afios.” La evidencia sugiere que la terapia endocrina,
principalmente con tamoxifeno, puede servir como medida preventiva en mujeres con alto riesgo de
cancer de mama, asociada con una disminucion de hasta el 68% de la incidencia de cancer invasor y

cancer ductal in situ.?®
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Asimismo, el modelo de Gail puede contribuir a la estrategia establecida por la Organizacién Mundial
de la Salud en 2021, “The Global Breast Cancer Initiative”, que forma parte de los objetivos de
desarrollo para enfermedades no transmisibles. Esta iniciativa tiene como meta principal reducir la
mortalidad global por cancer de mama, con proyeccion a disminuir 2.5% por afo, lo cual se traduce
en salvar 2.5 millones de vidas en dos décadas. Tiene tres fundamentos principales: El primero es la
promocion de la salud y deteccion temprana, a través de estrategias de salud publica para reducir
factores de riesgo y reconocer signos y sintomas de presentacion temprana del cancer de mama. El
segundo es el diagnostico oportuno, ya que en muchos paises toma de meses a afios desde la primera
vez que la paciente se presentd con sintomatologia hasta que inicia el tratamiento, lo que contribuye
al diagnostico en etapas avanzadas de la enfermedad y tasas de mortalidad elevadas. El tercero es el
manejo integral del cancer de mama, con una estadificacion apropiada y tratamiento
multidisciplinario (quirrgico, radioterapia, quimioterapia, rehabilitacion), a través del cual se

controla la enfermedad y se evita la progresion metastasica.”

El modelo de Gail también puede tener un impacto favorable en el aspecto socioecondmico. En paises
carentes de un sistema organizado de tamizaje, el costro del cancer de mama esta dado por la gran
cantidad de fallecimientos prematuros innecesarios asociados al retraso en la deteccion, la
disminucion significativa en las tasas de supervivencia general, la pérdida en promedio de 21 afios de
vida saludable y productiva por cada caso, y los costos de tratamientos mucho mas altos que el costo
mismo de las pruebas de tamizaje. Esto se debe a que el manejo de las etapas localmente avanzadas
y metastasicas es muy elevado y poco accesible, lo que lleva a que muchas pacientes reciban
tratamiento suboptimo, creando un circulo vicioso de morbimortalidad. La relacion costo-eficacia de
las evaluaciones de riesgo, en comparacion con el tamizaje, puede influir significativamente en la
cantidad de vidas salvadas, especialmente con modelos que tienen una mayor precision
discriminatoria. La asignacion eficaz de recursos requiere equilibrar los costos de la evaluacion de

riesgo con los beneficios de las intervenciones de tamizaje especificas.> 3

Al contar con pocos factores de riesgo modificables para la enfermedad, las instituciones de salud se
pueden beneficiar del uso de modelos estadisticos, a través de herramientas como el BCRAT, que
evaltan el riesgo individual para establecer guias de tamizaje y tomar decisiones sobre las opciones
de quimioprevencion. Ademas, pueden crear servicios de asesoramiento individualizados acordes al

paisaje epidemioldgico, las necesidades de la poblacion y los recursos disponibles, particularmente
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para mujeres con alto riesgo, lo que presenta una oportunidad para mejorar el balance entre los

beneficios del tamizaje y los dafios, como el sobrediagnéstico y sobretratamiento.> 3
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. JUSTIFICACION

En México, a pesar de contar con programas de prevencion y tamizaje para el cancer de mama, la

incidencia y mortalidad han mostrado un aumento en los ultimos afios.

El modelo de Gail es una herramienta ampliamente utilizada a nivel mundial para estimar el riesgo
de desarrollar cAncer de mama. En México, se han realizado estudios que determinan el riesgo a cinco
afios y el riesgo de por vida en mujeres sin diagnéstico de la enfermedad, identificando los factores
con mayor asociacion a un riesgo alto. Sin embargo, no se ha evaluado su aplicacion en pacientes ya
diagnosticadas con cancer de mama para conocer el porcentaje de mujeres clasificadas con alto riesgo
cinco afos antes del diagnostico de la enfermedad. Por ello, este trabajo de investigacion tiene como
objetivo evaluar el modelo de Gail para predecir el riesgo a cinco afios en pacientes ya diagnosticadas

con cancer de mama en nuestra poblacion.

Al tratarse de un modelo que analiza antecedentes familiares y factores personales reproductivos, su
aplicacién es sencilla y rapida, ya que puede realizarse en cuestién de minutos sin costos asociados a
pruebas genéticas o estudios de imagen. Esto permite su implementacion en los diferentes niveles de
atencion, brindando una valiosa oportunidad para enriquecer e individualizar la asesoria preventiva

dirigida a las mujeres y fortalecer la atencion de las derechohabientes.

La adopcion de este modelo fortalecera los programas preventivos, optimizarda los recursos
institucionales y permitird una atencion médica mas individualizada y focalizada en pacientes con
alto riesgo. Esto favorecera el diagnostico temprano y el tratamiento oportuno, beneficiando

directamente a la comunidad al mejorar el prondéstico y la calidad de vida de las pacientes.
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IV. HIPOTESIS

El modelo de Gail, aplicado retrospectivamente a mujeres mexicanas derechohabientes del Hospital
Regional de Alta Especialidad Centenario de la Revolucion Mexicana del ISSSTE diagnosticadas con
cancer de mama, permite identificar que al menos el 50% de estas pacientes habrian sido clasificadas
con alto riesgo (=>1.66%) cinco afios antes de su diagnodstico, demostrando su utilidad como

herramienta predictiva en esta poblacion.
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V. OBJETIVOS

5.1 Objetivo general

Determinar la prevalencia de mujeres mexicanas derechohabientes del Hospital Regional de Alta
Especialidad Centenario de la Revolucion Mexicana del ISSSTE, clasificadas con alto riesgo de
desarrollar cancer de mama a 5 afios, mediante la aplicacion retrospectiva del modelo de Gail en
pacientes diagnosticadas con cancer de mama del servicio de oncologia quirargica durante el periodo
del 1 de diciembre de 2018 a 31 de diciembre de 2023.

5.2 Objetivos especificos
1. Conocer la edad promedio de diagnéstico de cancer de mama en pacientes del Hospital Regional

de Alta Especialidad Centenario de la Revolucion Mexicana.
2. ldentificar las variables del modelo de Gail con mayor impacto para establecer alto riesgo de
desarrollar cAncer de mama en la poblacidn del Hospital Regional de Alta Especialidad Centenario

de la Revolucién Mexicana.

3. Estimar el promedio de tiempo entre la primera evaluacion de riesgo y el diagnéstico de cancer de

mama.

4. Mostrar la correlacion del IMC con la incidencia de cancer de mama en pacientes del Hospital

Regional de Alta Especialidad Centenario de la Revolucién Mexicana.
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VI. METODOLOGIA

6.1 Disefio y tipo de estudio

Es un estudio observacional, analitico, retrospectivo, longitudinal.

6.2 Poblacién de estudio

Expedientes de pacientes de 35 a 85 afios con seguimiento de cancer de mama en el servicio de

oncologia quirdrgica del Hospital Regional de Alta Especialidad del Instituto de Seguridad y

Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado (ISSSTE), en el periodo del 1 de diciembre de 2018
a 31 de diciembre de 2023.

6.3 Criterios de inclusion

Pacientes derechohabientes del ISSSTE.

Pacientes con diagnostico histopatoldgico de cancer de mama (cualquier subtipo).
Pacientes con seguimiento previo de por lo menos 1 afio.

Pacientes de nacionalidad mexicana.

Pacientes de sexo femenino.

Pacientes de edad igual o mayor a 35 y hasta 85 afios.

6.4 Criterios de exclusion

Pacientes con historia previa de cancer.

Pacientes con antecedente de haber recibido radioterapia en térax.

Pacientes con diagndstico histopatoldgico de cancer metastasico.

Pacientes con mutacién conocida en el gen BRCA1 0 BRCA2

Pacientes con diagnostico de algin sindrome genético asociado con un riesgo elevado de cancer

de mama.

6.5 Criterios de eliminacion

Pacientes con expediente clinico incompleto.

Pacientes en las que no se pueda calcular el modelo de Gail.

6.6 Tamafo de la muestra
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Se incluyeron todos los expedientes de pacientes del servicio de oncologia quirdrgica del Hospital
Regional de Alta Especialidad Centenario de la Revolucion Mexicana diagnosticadas con céncer de
mama del 1 de diciembre de 2018 a 31 de diciembre de 2023, quienes cumplieron con nuestros

criterios de seleccion, mediante un muestreo intencional o por conveniencia.

6.7 Recopilacion de datos

Se empleo la base de datos del servicio de patologia del Hospital Regional de Alta Especialidad
Centenario de la Revolucion Mexicana del ISSSTE para localizar a las pacientes con diagndstico
histopatolégico de cancer de mama entre el 1 de diciembre de 2018 y el 31 de diciembre de 2023. A
partir de esta informacion, se recolectaron en una hoja de Excel los datos de las pacientes de consultas
al expediente fisico y expediente electronico (Sistema de Informacion Médico Financiero “SIMEF”
version 2.0), la recoleccion de las variables para calcular el modelo de Gail se realiz6 tomando en

cuenta los datos de la paciente durante la evaluacion de riesgo.

6.8 Variables
Tabla 3. Variables
Nombre s . Tipo de Unidad de
. Definicion Operacional : .
variable variable medida
Afos cumplidos en el expediente al | Cuantitativa ~
Edad P L P . . Edad en afios
momento de la evaluacién de riesgo. Discreta
Edad de Afios cumplidos a los que se presentd | Cuantitativa ~
. . . Edad en afios
menarca el primer ciclo menstrual. Discreta
Edad al
nacimiento del | Afios cumplidos al nacimiento del | Cuantitativa ~
. . . . . Edad en afios
primer hijo primer hijo vivo. Discreta
Vivo
Edad al
diagnostico de | Afios cumplidos al momento del | Cuantitativa N
. S . Edad en afios
cancer de diagnostico. Discreta
mama
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Familiares en
primer grado
con diagnostico
de cancer de
mama

Numero total de familiares (madre,
hermanas o hijas) con diagndstico
confirmado de cancer de mama.

Cuantitativa
Discreta

Ndmero de
familiares

Antecedente de

Biopsias realizadas previamente a la

biopsias de paciente con resultado i
. - . Cuantitativa . L
mama con histopatologico de lesiones no Discreta Numero de biopsias
resultado proliferativas o proliferativas sin
benigno atipia.
Biopsias realizadas previamente a la .
Antecedente de . o Si
hiperplasia con paciente con resultado Cualitativa No
Perp histopatoldgico de hiperplasia ductal Nominal

atipia

o lobulillar con atipia.

Se desconoce

indice de masa
corporal (IMC)

Relacion entre el peso y la talla de la
paciente al momento de la
evaluacion de riesgo.

Cuantitativa
Continua

Bajo peso

(<18.5 Kg/m?)
Peso normal
(18.5-24.9 Kg/m?)
Sobrepeso
(25.0-29.9 Kg/m?)
Obesidad

(>30.0 Kg/m?)

Intervalo entre
la evaluacion y
el diagnostico

Tiempo transcurrido entre la
evaluacion de riesgo y el diagndstico
de cancer de mama.

Cuantitativa
Discreta

Meses
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Porcentaje de riesgo de desarrollar

cancer de mama invasor durante los Bajo riesgo

Puntaje del proximos 5 afios estimado por el " (<1.66%)
. Ly Cuantitativa .

modelo de Gail | modelo mateméatico en base a Alto riesgo

antecedentes familiares, médicos y (>1.66%)

reproductivos de una mujer.

6.9 Procedimientos

Se empled la base de datos del servicio de patologia del Hospital Regional de Alta Especialidad
Centenario de la Revolucion Mexicana del ISSSTE para localizar a las pacientes con diagnostico
histopatolégico de cancer de mama entre el 1 de diciembre de 2018 y el 31 de diciembre de 2023. A
partir de esta informacion, se recolectaron en una hoja de Excel los datos de las pacientes de consultas
al expediente fisico y expediente electronico (Sistema de Informacién Médico Financiero “SIMEF”
version 2.0), la recoleccion de las variables para calcular el modelo de Gail se realiz6 tomando en
cuenta los datos de la paciente durante la evaluacion de riesgo.

Se calcul6 el IMC a través de la calculadora del Centers for Disease Control (CDC) disponible en
https://www.cdc.gov/healthyweight/spanish/assessing/bmi/adult_bmi/metric_bmi_calculator/bmi_c

alculator.html

Se evalu6 de forma individual el riesgo de desarrollar cancer de mama a 5 afios, estableciendo como
mujeres con alto riesgo o Gail positivo las pacientes con riesgo >1.66%, para lo que se empleo el
modelo computarizado BCRAT de la NCI disponible en
https://bcrisktool.cancer.gov/calculator.html.

6.10 Andlisis de datos

Las variables cualitativas fueron descritas en frecuencias absolutas y proporciones, mientras que las
variables cuantitativas fueron descritas en medidas de tendencia central y dispersion, de acuerdo con
la normalidad de su distribucion, evaluada mediante la prueba de Kolmogorov Smirnov, con
correccion de Lilliefors. Como pruebas de hipétesis para encontrar diferencias significativas entre
pacientes con alto y bajo riesgo, se empled t de Student y U de Mann Whitney para variables
cuantitativas, mientras que Chi cuadrada de independencia para variables cualitativas, con una p <

0.05 para la significancia estadistica.

6.11 Consideraciones éticas
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El presente estudio fue presentado ante el Comité de Etica en Investigacion del HRAE ISSSTE

Centenario de la Revolucion Mexicana, con el objetivo de cumplir con los principios bioéticos y

garantizar la integridad y bienestar de los pacientes.

A continuacion, se describen las medidas especificas que se tomaron para respetar la privacidad de

los pacientes:

1. Confidencialidad de los Datos:

Todos los datos obtenidos de los expedientes médicos de los pacientes fueron tratados con
estricta confidencialidad. Solo el equipo de investigacion autorizado tendrd acceso a la
informacion.

Los datos personales, tales como nombres, direcciones y cualquier otra informacion que
pueda identificar a los pacientes, fueron codificados y anonimizados para proteger su
identidad.

2. Uso y Divulgacion de la Informacion:

Los resultados del estudio se presentan de forma agregada y anénima, sin revelar la identidad
de los pacientes. Cualquier publicacion o presentacion de los datos se realiza de manera que
no se pueda identificar a ningun individuo.

Solo se utiliz6 la informacién estrictamente necesaria para los fines del estudio, y no se
comparte con terceros fuera del equipo de investigacion sin el consentimiento explicito de

los pacientes.

3. Revision Etica:

El estudio fue revisado y aprobado por el Comité de Etica e Investigacion del HRAE ISSSTE
Centenario de la Revolucion Mexicana, asegurando que todos los procedimientos cumplan
con las normativas éticas y legales vigentes.

El comité superviso el desarrollo del estudio para garantizar que se respeten los derechos y

la privacidad de los pacientes en todo momento.

4. Minimizacion de Riesgos:

El estudio se disefid de manera que minimice cualquier riesgo potencial para los pacientes.
No se realizaron procedimientos invasivos ni se causo algun dafio fisico o moral a los

participantes.

Al implementar estas medidas, el estudio no solo cumplié con los principios bioéticos y las

regulaciones legales, sino que también asegurd que la privacidad y la dignidad de los pacientes sean

respetadas en todo momento.
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VIl.  RESULTADOS

A partir de los registros del servicio de patologia del Hospital Regional de Alta Especialidad
Centenario de la Revoluciébn Mexicana, se identificaron 551 pacientes con diagnostico
histopatolégico de cancer de mama durante el periodo del 1 de diciembre de 2018 a 31 de diciembre
de 2023. De los cuales, se excluyeron 21 pacientes que contaban con historia personal de cancery 11
pacientes con diagndstico histopatolégico de cancer metastasico. Asi mismo, fueron eliminados 78
pacientes con expediente clinico incompleto, 4 pacientes con mutacion conocida en el gen BRCA 'y
151 pacientes que no contaban con uno o mas de los criterios de inclusion. Obteniendo finalmente
una poblacion de 286 pacientes.

De los 286 expedientes de pacientes con cancer de mama atendidas entre 2018 y 2023 que
cumplieron con los criterios de seleccién, se aplico la prueba de Kolmogorov-Smirnov a las
variables cuantitativas para determinar la normalidad de la distribucion. Se encontré que la Unica
variable con distribucion normal fue el indice de masa corporal (IMC) (p = 0.2), con valores entre
15.8 y 43.6 kg/m? y una media de 27.75 + 5.51 kg/m2 (Tabla 4, Gréfico 1).

Tabla 4. Distribucion de las variables cuantitativas normales

Desviacion Kolmogorov-
estandar Smirnov
IMC (kg/m2) 286 15.8 43.6 27.751 5.5188 0.040 0.200

Variable N  Minimo Maximo Media
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Grafico 1. Distribucién de la normalidad del IMC
de las pacientes
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Frecuencia

0.0
IMC (kg/m2)

El resto de las variables cuantitativas presentaron una distribucién anormal (p < 0.05), por lo que
las describimos en mediana y rango intercuartil (RIC). La edad de las pacientes incluidas oscil6
entre 35 — 83 afios, con una mediana de 58 afios (RIC 18 afios). La edad en la menarca de las
pacientes oscil6 entre 7 — 17 afios, con una mediana de 11 afios (RIC 3 afios). La edad al nacimiento
del primer hijo solo se determind en 267 pacientes, ya que el resto de las pacientes era nulipara. De
las pacientes que tuvieron hijos, la edad al nacimiento del primer hijo tuvo valores entre 15 — 41
afios, con una mediana de 26 afios (RIC 8 afios). La edad al diagnéstico de cancer de mama tuvo
valores entre 36 — 85 afios, con una mediana de 61 afios (RIC 17 afios). El namero de familiares de
primer grado con cancer de mama de las pacientes estuvo entre 0 — 2, con una mediana de 0
familiares (RIC 0). De forma similar, el nimero de biopsias de mama previas estuvo entre 0 — 3,
con una mediana de 0 biopsias previas (RIC 0). El tiempo entre la evaluacion y el diagnéstico
presento valores entre 12 — 60 meses, con una mediana de 31 meses (RIC 20 meses). Finalmente, el
puntaje Gail oscil6 entre 0.1% - 5.1%, con una mediana de 1.3% (RIC 1.1%) (Tabla 5, Grafico 2).

Tabla 5. Distribucion de las variables cuantitativas no normales

Variable N Minimo Maximo Mediana 2190 ~ Kolmogorov-
intercuartil Smirnov
Edad (afios) 286 35 83 58 18 0.057 0.037
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Edad en la

N 286 7 17 11 3 0.139 0.000
menarca (afos)
Edad al
nacimiento ler 267 15 41 26 8 0.068 0.004
hijo (afios)
_ Edadal o0 g 85 61 17 0.063 0.013
diagnostico (afios)
AHF1°Cancerde .00 2 0 0 0.476 0.000
mama (No.)
Biopsias de mama .0 3 0 0 0.485 0.000
previas (No.)
Tiempo entre
e R 60 31 20 0.081 0.000
diagndstico
(meses)
Puntaje Gail (%) 286 0.1% 5.1% 1.3% 1.1% 0.096 0.000

Grafico 2. Distribucién de la normalidad del
puntaje de Gail

Frecuencia

2.00%
Puntaje Gail (%)

Las pacientes con antecedente de hiperplasia atipica fueron 1.7% (n=5), en 5.6% (n=16) se
desconoci6 dicho antecedente por falta de reporte histopatoldgico, siendo la mayoria, el 92.7%

(n=265) pacientes sin hiperplasia atipica (Tabla 6, Grafico 3).

Tabla 6. Distribucién de las pacientes con hiperplasia atipica

Estado Frecuencia Porcentaje
Con hiperplasia atipica 5 1.7
Sin hiperplasia atipica 265 92.7
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Desconocido 16 5.6
Total 286 100.0

Grafico 3. Frecuencia de las
pacientes con hiperplasia atipica
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De acuerdo con el IMC de las pacientes, obtuvimos su clasificacién de estado nutricional, siendo en
su mayoria pacientes con sobrepeso en 37.8% (n=108), seguido de 32.9% (n=94) pacientes con

obesidad, 25.2% (n=72) en peso normal, y 4.2% (n=12) con bajo peso (Tabla 7, Gréfico 4).

Tabla 7. Distribucion de las pacientes por estado nutricional

Clasificacion Frecuencia Porcentaje
Bajo peso 12 4.2
Normal 72 25.2
Sobrepeso 108 37.8
Obesidad 94 32.9

Total 286 100.0




Grafico 4. Frecuencia de las
pacientes por estado
nutricional

Bajo peso - 12

Clasificacidn

Frecuencia

De acuerdo con el puntaje Gail, clasificacion a las pacientes en un grupo de bajo riesgo (puntaje <
1.66%) en 57% (n=163) y alto riesgo en 43% (n=123) (Tabla 8, Gréfico 5).

Tabla 8. Distribucidn del grupo de riesgo de las pacientes de acuerdo

con el puntaje de Gail

Grupo Frecuencia Porcentaje
Bajo riesgo 163 57.0
Alto riesgo 123 43.0

Total 286 100.0
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Grafico 5. Proporcién del grupo de riesgo
de las pacientes de acuerdo con el
puntaje de Gail

mBajo riesgo wmAlto riesgo

Para identificar diferencias de la variable IMC ((nica con distribucion normal en nuestro estudio)
entre los grupos de riesgo se empled la prueba t de Student, determinando que no existieron
diferencias significativas (p = 0.573) del IMC entre pacientes con grupo Gail de bajo riesgo (IMC
medio de 27.91 kg/m?) y alto riesgo (IMC medio de 27.54 kg/m?) (Tabla 9, Gréfico 6).

Tabla 9. Comparacion de las medias de IMC entre grupos de riesgo

Variable Grupo Gail N Media DE p
Bajo riesgo 163 27.91 5.47
IMC (kg/m2 57
€ (kg/m2) Alto riesgo 123 2754 559 0073
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Grafico 6. Comparacion del IMC entre grupos de riesgo del puntaje Gail
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De manera similar, para las variables no paramétricas se empled la prueba U de Mann Whitney, de
la cual se obtuvo que no existen diferencias significativas entre los grupos de riesgo Gail respecto a
su edad a la menarca (p = 0.545) ni en el tiempo entre la evaluacion y el diagnéstico (p = 0.146). El
grupo Gail de bajo riesgo presentd una menor mediana de edad (54.16 afios contra 60.76 afios, p <
0.0001), una menor mediana de edad al nacimiento del primer hijo (24.83 afios contra 27.46 afos,
p < 0.0001), una menor mediana de edad al diagndstico (56.39 afios contra 63.15 afios, p < 0.0001),
una menor mediana de nimero de familiares de primer grado con cancer de mama (0.03 contra 0.52,
p <0.0001) y de biopsias de mama previas (0.09 contra 0.44, p < 0.0001) (Tabla 10, Gréfico 7 - 8).
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Tabla 10. Comparacién de las medianas de variables no normales entre grupos de

riesgo
Variable Grupo Gail N Mediana RIC p
- Bajo riesgo 163 54.16 12.13
Edad . <0.0001
ad (afios) Alto riesgo 123 60.76 8.76
N Bajo riesgo 163 11.58 1.89
E | a 54
dad en la menarca (afios) Alto riesgo 123 11.72 1.93 0-545
Edad al nacimiento ler hijo Bajo riesgo 158 24.83 5.14 <0.0001
(afios) Alto riesgo 109 27.46 5.04 '
o N Bajo riesgo 163 56.39 12.17
E | t - <0.0001
dad al diagndstico (afios) Alto riesgo 123 6315 38l 0.000
AHF 1° Céncer de mama Bajo riesgo 163 0.03 0.17 <0.0001
(No.) Alto riesgo 123 0.52 0.64 ’
Biopsias de mama previas Bajo riesgo 163 0.09 0.35 <0.0001
(No.) Alto riesgo 123 0.44 0.70 '
Tiempo entre evaluacién y Bajo riesgo 163 32.10 14.24 0.146
diagndstico (meses) Alto riesgo 123 34.03 13.06 '
. . Bajo riesgo 163 0.88% 0.38%
0 <0.
Puntaje Gail (%) Alto riesgo 123 2.18% 059% 00001

Grafico 7. Comparacion de las variables no normales entre grupos de riesgo
del puntaje Gail
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Grafico 8. Comparacion de las variables no normales (continuacion) entre
grupos de riesgo del puntaje Gail
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Finalmente, no se encontraron diferencias significativas entre el estado nutricional de las pacientes
respecto a su grupo de riesgo Gail (p = 0.802). Las pacientes sin hiperplasia atipica fueron en su
mayoria pacientes con riesgo Gail bajo (56.3%), mientras que las 5 pacientes con hiperplasia atipica
fueron en su totalidad de riesgo Gail alto (p < 0.001) (Tabla 11).

Tabla 11. Comparacion de las variables cualitativas entre grupos de riesgo

. il
Variable Valor — Grupo Gal - p
Bajo riesgo Alto riesgo
. . Con hiperplasia atipica 0 00% 5 1.7%
Hiperplasia — —
atinica Sin hiperplasia atipica 161 56.3% 104 36.4% <0.0001
P Desconocido 2 7% 14 4.9%
Bajo peso 6 21% 6 2.1%
Estado Normal 41 143% 31 10.8% 0.802
nutricional Sobrepeso 59 20.6% 49 17.1% '
Obesidad 57 19.9% 37 12.9%
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VIIl. DISCUSION

Los resultados del presente estudio, donde el Modelo de Gail clasificd al 43% de las pacientes con
cancer de mama como de alto riesgo (>1.66% a 5 afios), muestran discrepancias y concordancias
importantes con lo reportado en la literatura tanto nacional como internacional. Al comparar los
hallazgos con estudios de validacion original del modelo en poblaciones caucésicas, observamos que
la proporcion de mujeres clasificadas como alto riesgo en la muestra fue considerablemente menor.
Estudios seminales como el de Rockhill et al. (2001) reportaron que el modelo identificaba
correctamente entre el 50-60% de las mujeres que posteriormente desarrollaron cancer de mama en
cohortes estadounidenses (8). Esta diferencia podria explicarse por varios factores epidemioldgicos y

metodologicos.

En primer lugar, la edad mediana al diagnéstico en esta poblacion (61 afios) fue significativamente
mayor que la reportada en estudios de validacién originales (generalmente entre 45-55 afios) (8,9).
Este desplazamiento hacia edades mas avanzadas en nuestra poblacion concuerda con lo observado
en otros estudios latinoamericanos, donde la curva de incidencia del cancer de mama se desplaza
aproximadamente una década después comparada con poblaciones caucasicas (5, 30). Este fenémeno
podria deberse al incremento constante de la expectativa de vida y del envejecimiento poblacional,
diferencias en los patrones reproductivos, menor uso de terapia hormonal posmenopausica, acceso a
servicios de salud a edades mas avanzadas, 0 posiblemente a factores genéticos/protectores ain no

identificados en la poblacion mestiza mexicana.

Otro hallazgo relevante fue la baja prevalencia de hiperplasia atipica en la cohorte (1.7%), la cual fue
significativamente menor al 4-10% reportado en estudios internacionales (28). Este factor, que en el
modelo de Gail multiplica sustancialmente el riesgo calculado, podria explicar parcialmente por qué
una proporcion menor de las pacientes alcanzé el umbral de alto riesgo. Sin embargo, es importante
destacar que todas las pacientes con hiperplasia atipica en el estudio (100%) fueron correctamente
clasificadas como alto riesgo, lo que concuerda con la literatura internacional y valida la capacidad

del modelo para identificar este subgrupo de riesgo particularmente elevado (28).

Al comparar los resultados con estudios realizados en otras poblaciones latinoamericanas,
encontramos hallazgos mixtos. Investigaciones en Brasil y Colombia han reportado que el Modelo
de Gail tiende a subestimar el riesgo en sus poblaciones, con sensibilidades que oscilan entre 35-45%

(30). Esto sugiere que las limitaciones observadas en nuestro estudio podrian ser comunes en la
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region, posiblemente debido a diferencias en los perfiles de riesgo. Un aspecto particularmente
llamativo fue que, en nuestra cohorte, a diferencia de lo reportado en la literatura anglosajona, factores
como la obesidad (presente en 32.9% de nuestras pacientes) no mostraron asociacion significativa
con el riesgo calculado por el modelo (p=0.573). Este hallazgo contrasta con estudios como el de
Cazap (2018), que ha sefialado a la obesidad como un factor de riesgo critico en mujeres
latinoamericanas (30). Esta discrepancia podria deberse a que el Modelo de Gail no incorpora
explicitamente el IMC en su algoritmo, lo que sugiere una importante limitacion para su aplicacion

en poblaciones con alta prevalencia de sobrepeso como la mexicana.

En el contexto nacional, estos resultados concuerdan parcialmente con los reportados en el Consenso
Mexicano sobre Cancer de Mama (2023), que recomienda el uso del Modelo de Gail con umbral de
1.66% para identificar candidatas a quimioprevencion (5). Sin embargo, la proporcién relativamente
baja de pacientes clasificadas como alto riesgo en nuestro estudio (43%) sugiere que el modelo podria
estar dejando fuera a un grupo importante de mujeres que eventualmente desarrollan la enfermedad.
Esto plantea interrogantes sobre si el umbral de 1.66% es 6ptimo para nuestra poblacion, o si deberian

considerarse ajustes que permitan capturar mejor los patrones de riesgo locales.

Una posible explicacion para estas diferencias podria radicar en la distinta distribucion de los factores
de riesgo en nuestra poblacion. Por ejemplo, encontramos que la mediana de edad al primer parto fue
de 26 afios, ligeramente menor que la reportada en estudios estadounidenses (28-30 afios) (8,9).
Aunque esta variable mostré asociacion significativa con el riesgo Gail (p<0.0001), su distribucion
diferente podria afectar el calculo global de riesgo. Asimismo, el nimero promedio de familiares con
cancer de mama fue notablemente menor en nuestra cohorte (mediana de 0), lo que concuerda con
estudios previos que sugieren una menor agregacion familiar del cancer de mama en poblaciones

mexicanas comparadas con las judias Ashkenazi o caucasicas de alto riesgo (5,30).

Desde una perspectiva metodolégica, es importante destacar que nuestro estudio comparte
limitaciones con otras investigaciones retrospectivas basadas en registros hospitalarios. La posible
subestimacion de antecedentes familiares o de biopsias previas (variables criticas para el modelo)
podria haber afectado los célculos de riesgo. No obstante, la consistencia de nuestros hallazgos con
otros estudios latinoamericanos sugiere que las diferencias observadas probablemente reflejan

variaciones epidemioldgicas reales mas que artefactos metodoldgicos.
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Las implicaciones clinicas de estas diferencias son relevantes. Mientras que en paises desarrollados
el Modelo de Gail se ha utilizado exitosamente para seleccionar candidatas a quimioprevencion (28),
nuestros resultados sugieren que en México podria estar dejando sin identificar a un grupo
considerable de mujeres en riesgo. Esto es particularmente preocupante considerando que, como
sefiala el Consenso Mexicano (2023), las opciones de quimioprevencion (tamoxifeno, inhibidores de
aromatasa) estan disponibles, pero son subutilizadas en nuestro medio (5). La baja sensibilidad del
modelo en nuestra poblacion podria estar contribuyendo a esta subutilizacion.

En conclusion, nuestro estudio confirma que el Modelo de Gail tiene una aplicabilidad limitada en la
poblacion mexicana, mostrando una sensibilidad menor a la reportada en estudios internacionales.
Estas diferencias parecen reflejar variaciones reales en los patrones epidemioldgicos de nuestra
poblacién, incluyendo una mayor edad al diagnéstico, menor prevalencia de hiperplasia atipica y
diferente distribucién de factores reproductivos. Futuras investigaciones deberian explorar la
adaptacion del modelo para incluir variables mas relevantes en nuestro contexto (como obesidad o
factores metabolicos), o el desarrollo de herramientas especificas para la poblacion mexicana.
Mientras tanto, los clinicos deben ser conscientes de estas limitaciones al utilizar el Modelo de Gail
en la practica cotidiana, considerando complementarlo con evaluacion clinica integral y posiblemente

otros marcadores de riesgo.
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IX. CONCLUSIONES

Los resultados de este estudio demuestran que el Modelo de Gail clasifico al 43% de las pacientes
con cancer de mama del Hospital Regional de Alta Especialidad Centenario de la Revolucion
Mexicana como alto riesgo (Gail > 1.66%), cumpliendo asi con el objetivo general de determinar el
porcentaje de mujeres en esta categoria. Este hallazgo respalda parcialmente la hip6tesis de trabajo,
ya que, aunque el modelo identificd una proporcion considerable de pacientes como alto riesgo, no
fue mayoritaria (57% bajo riesgo), lo que sugiere que, en esta poblacion, el Gail puede tener

limitaciones como herramienta Unica de estratificacion.

En cuanto a los objetivos especificos, se encontr6 que la edad promedio al diagnéstico fue de 61 afios
(mediana, RIC 17), lo que concuerda con reportes nacionales que sitlan el cancer de mama en mujeres
mexicanas en edades avanzadas en comparacion con poblaciones caucésicas. Las variables del
Modelo de Gail con mayor impacto para discriminar entre grupos de riesgo fueron la edad, la edad al
primer parto, los antecedentes familiares de primer grado y las biopsias mamarias previas (todas con
p < 0.0001), mientras que la edad de la menarca y el tiempo entre evaluacion y diagnostico no
mostraron diferencias significativas. Destaca que el IMC, a pesar de su alta prevalencia en la
poblacion estudiada (70.7% con sobrepeso u obesidad), no se asoci6 significativamente con el riesgo
Gail (p = 0.573), lo que refuerza la necesidad de explorar factores adicionales al modelo original en

poblaciones con alta carga metabolica.

Un hallazgo relevante fue que el 100% de las pacientes con hiperplasia atipica (1.7% de la muestra)
fueron clasificadas como alto riesgo (p < 0.0001), lo que concuerda con la literatura internacional y
valida la capacidad del modelo para identificar este subgrupo de riesgo elevado. Sin embargo, la baja
frecuencia de hiperplasia atipica en la cohorte sugiere que otros factores locales (genéticos,

ambientales o reproductivos) podrian estar influyendo en el desarrollo del cancer en estas pacientes.

Limitaciones y proyecciones

Si bien el estudio logro caracterizar el perfil de riesgo de la poblacién, es importante reconocer que
el Modelo de Gail no incorpora variables como obesidad, dieta o antecedentes genéticos extensos, lo
que podria explicar su moderado desempefio en esta cohorte. Futuras investigaciones deberian evaluar

la integracion de estos factores en modelos adaptados a la poblacion mexicana.
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Ademas, el tiempo mediano entre la evaluacion y el diagndstico (31 meses) sugiere que, en algunos
casos, el modelo podria tener utilidad para la deteccion temprana, aunque se requieren estudios

prospectivos para confirmar su valor predictivo real.

En conclusidn, este trabajo evidencia que el Modelo de Gail es aplicable en la poblacion estudiada,
pero con limitaciones en su capacidad para clasificar a todas las pacientes de alto riesgo, lo que resalta
la necesidad de complementarlo con herramientas clinicas y biomarcadores locales en escenarios de
medicina personalizada. Los resultados refuerzan la importancia de optimizar estrategias de
prevencion basadas en caracteristicas epidemiolégicas propias de México, particularmente en mujeres

mayores de 50 afios con antecedentes familiares y reproductivos adversos.
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XI.  ANEXOS

Anexo 1. Acta de aprobacion de tesina.
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICTOS SOCIALES DE LO3
TRABAJADMOEES DEL ESTADO
HOSPITAL DE ALTA ESPECIALIDAD
“CENTENARIO DE LA REVOLUCION MEXICANA”
ESPECIALIDAD DE GINECOLOGIA Y OBSTETEICIA
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ACTA DE APROBACION DE TESINA

Cuernavaca, Morelos, a 07 de julio del 2025

La tesina fitulads: “APLICACION DEL MODELD DE GAIL EM PACIENTES CON CANCER
DE MaAMA DEL HOSPITAL REGIOMAL DE ALTA ESFECIALIDAD CEMTEMARIC DE LA
REVOLUCION MEXICANA EN EL PERICDO DEL 1 DE DICIEMERE DE 2012 AL 31 DE
DICIEMERE DE 2023" con registro 04.2025 del Comite de Etica, que presentz la Dra.
Eztefania Guadalupe Tapiz Miranda residente de cuaric afc de |z especizlidad de
Ginecologia y Obstetricia, se encuentra concluida. & nombre del Comité Tutorial integrado
por:

Dr. Clements Sergio Movales Rosales como Director del Comité Tutorial

Dra. Landy Marlette Rivera Cadenas come Co-Director d2l Comité Tutorial

Dra. Laura Gonzalez Tello como Asesor del Comité Tutorial

Dr. Carlos Salgado Brito como Asesor del Comité Tutorial

Dra. Elsa Maria de los Angeles Garcia Chifias como Asesor del Comité Tutorial

* de acuerdo al acompanamiento tutoral, a las revisiones y evaluaciones previas, y despusés
de la revision, presentacion y evaluacion final, como Director de Tesina informo que ha sido:

APROBADA

Por lo que se encusntra en condiciones para ser presentads para su examen de grado.
Se emite el presente documento para los fines que la solicitante reguiers.

DE. CLEMENTE SERGIO NOVALES ROSALES
DIEECTOR DEL COMITE TUTORIAL

(A

i 4 4
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) 9@ ] FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 18 de Diciembre del 2025.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “APLICACION DEL MODELO DE GAIL EN PACIENTES CON CANCER DE
MAMA DEL HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD CENTENARIO DE LA
REVOLUCION MEXICANA EN EL PERIODO DEL 1 DE DICIEMBRE DE 2018 AL 31 DE
DICIEMBRE DE 2023”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y
Obstetricia me proporciono la alumna Estefania Guadalupe Tapia Miranda. Le comunico
que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del
Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

DCS. José Ilvan Martinez Rivera

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ ~ ]
egm CP 62350. L /\I “ "\‘
@ o ¢ | A

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx

e D R R A
— 2023-2029



UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

JOSE IVAN MARTINEZ RIVERA | Fecha:2026-01-20 12:53:14 | FIRMANTE
CfA6eQmB8A5haxpYEFgSobtS9IOEjKN8/omLI9hIgty/3KIwHYyuHMF3qEqv7yxtd/8Gv2pXyRShrafTWw2WMtJZwvDX00GPzufxBov+Mr8folnodDsRNmjKgeGv8PMtoJaVixnTNF/pw
CeNTNXUUxQXYbXkP2MGSNBD4WdLMZsyiy4KKir8xgR8Z+YfEZaK1L2bkT6ICSYKNDNvI5CV4QuvhQIlifhAFZ/vKTa6DVFb+dC+X3T6ANdcp8mcwCSZBzURj/WF2FTiIFArN7z
0G1z8B+rUc0IRcvbAvzR1MgUqCdpk5scMGCZkQleZVHZgsrSzrykeOxZMPaniJeruZY2EoQ==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

w7hJtuTK2

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/8Qi87Vtan18evUZYcmUoafd9rMxrj45E
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) 9@ ] FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 26 de Enero del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “APLICACION DEL MODELO DE GAIL EN PACIENTES CON CANCER DE
MAMA DEL HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD CENTENARIO DE LA
REVOLUCION MEXICANA EN EL PERIODO DEL 1 DE DICIEMBRE DE 2018 AL 31 DE
DICIEMBRE DE 2023”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y
Obstetricia me proporciono la alumna Estefania Guadalupe Tapia Miranda. Le comunico
que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del
Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

MSPE. Rodolfo de Jesus Trujillo Flores

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ ~ ]
egm CP 62350. L /\I “ "\‘
@ o ¢ | A

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

RODOLFO DE JESUS TRUJILLO FLORES | Fecha:2026-01-26 13:52:06 | FIRMANTE
gvYNW3SQq2CLmeT+gnSVRITID8q2VLYVdeP/wgqyrm4clrcfb/r2Hgo+tXghpPvjT4TUsmhK6fAXVXHMhm|iXVyfpPB8smcpU8jdraX7JIRSJIUybmga07wioxP5+9NugxMBBXnAu
VORQZVtxc4I3HKPXUENKFAWCVOUCNLY6xVBIma2cWIF+owxDopp90Zyv+TInQQGYGRU56800GMSVNCX9PIx/mzgmDOX+VSE1ZotuB/7iS/OsztqyD9ovtkPIp2imfFuczj+vmp
KivVg1la9lits2vVSIGQc9dgjvkIza7dyCXSy8Y SEBwgxrjOZIZJd4FR5ri2ism+3iPufghw==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

piIdEWYPES

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/wFXBYP22g3EwihCNz1JAnT9Wb06cOP10
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FACULTAD DE MEDICINA

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL Coordinacion General de Posgrado

ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 06 de Febrero del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “APLICACION DEL MODELO DE GAIL EN PACIENTES CON CANCER DE
MAMA DEL HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD CENTENARIO DE LA
REVOLUCION MEXICANA EN EL PERIODO DEL 1 DE DICIEMBRE DE 2018 AL 31 DE
DICIEMBRE DE 2023”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y
Obstetricia me proporciono la alumna Estefania Guadalupe Tapia Miranda. Le comunico
que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del
Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dra. Landy Marlette Rivera Cadenas

Calle Iztaccihuatl esq. Leferos s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, CP ’ ~ ;\ ‘
& 62350. UAEM
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

LANDY MARLETTE RIVERA CADENAS | Fecha:2026-02-06 11:14:45 | FIRMANTE
SHRHZf396uGbR7btyGQqTpFRBZyKztpg8sXKS0O9pckz6GIlcCP8IZ2LhFzUIZjzcPZ9aacnxaPxoTcCEFWguOneRUPGpAWWFMAWKkpV4QxbGgHXb8KonmexUiaN7RLtlyYzgJ1l
mhJCs04JsjR17FXh0dikAgzrOapeQzfX/z/uY84p+XC2hOpdWb+ZuK2jcn6EemyWgtuaiDR6NMY ZgeDjENc9h3dthcxZp0SinHBdvO7t1106a08Tgp0GY2mJIp7 TKAAMQqzAjT2Xy668
zRP09ZBt3uutUHmh/UYHgyis7ncleFlarKcLZsuraVIisEaquA6/b+mEIJtNaPneodvLaXCA==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

s0OrNU7gq

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/VN3KPpFgz1pHxKdzSdSnwiwMsdjIXEid
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i B
) 9@ ] FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 26 de Enero del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “APLICACION DEL MODELO DE GAIL EN PACIENTES CON CANCER DE
MAMA DEL HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD CENTENARIO DE LA
REVOLUCION MEXICANA EN EL PERIODO DEL 1 DE DICIEMBRE DE 2018 AL 31 DE
DICIEMBRE DE 2023”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y
Obstetricia me proporciono la alumna Estefania Guadalupe Tapia Miranda. Le comunico
que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del
Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dra. Luz Maria Gonzalez Robledo

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ ~ ]
egm CP 62350. L /\I “ "\‘
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

LUZ MARIA GONZALEZ ROBLEDO | Fecha:2026-01-30 09:42:17 | FIRMANTE
dvQ28XILUKB97w8IPCBH3I9njOI18nGIuPWGi4Wrku++EDpLxS1qcZcLyDk+0QPsSVwe3klyOlYSPgr4a8UM70lI0Nz1JWo3Cok6jcoyBZnZjw54zTjG7x1DrwlV/IkudxykWyogH7Ms8
Jd+5BR6NGIVj9LRc+Lc8XZNW23QxwBKhPcVFkOyAMeiGUqskef/2BmUSRouzAa6J/fNu2CmRvIyL8+apo5Y PeblITjPY0t7BoXpWMRe4RevfeFVEMqFDXIRcy Ti8 TqQEAUS/5Smugr
GQdbNUTLs4dYRI93/FR0405BgnHuld8JIXB3R5sTESjyoAYt4YteUOp9yw3At2ih0Veg==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
escaneando el c6digo QR ingresando la siguiente clave:

28giWjGba

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/lUdVTZMeyL0200wbff9oomDi8J8elRrS
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Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 26 de Enero del 2026.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “APLICACION DEL MODELO DE GAIL EN PACIENTES CON CANCER DE
MAMA DEL HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD CENTENARIO DE LA
REVOLUCION MEXICANA EN EL PERIODO DEL 1 DE DICIEMBRE DE 2018 AL 31 DE
DICIEMBRE DE 2023”, que para obtener el diploma de Especialidad en Ginecologia y
Obstetricia me proporciono la alumna Estefania Guadalupe Tapia Miranda. Le comunico
que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo al articulo 74 del
Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.
Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,

reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.

Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dr. Clemente Sergio Novales Rosales

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ ~ ]
egm CP 62350. L /\I “ "\‘
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento con firma electrénica UAEM, soportada por el certificado vigente a la fecha de su
elaboracion y con efectos plenos de conformidad con los LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA
LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS PUBLICADOS en el ORGANO INFORMATIVO
UNIVERSITARIO "ADOLFO MENENDEZ SAMARA" nimero 117 de fecha 20 de abril de 2021.

Sello electrénico

CLEMENTE SERGIO NOVALES ROSALES | Fecha:2026-01-26 18:31:32 | FIRMANTE
SUXTPwCueTZJIZLRiIMVjM/UzjG4Lv6GW5bsII1RSj4042a769hFuRq134cHyryo9Xe0V150675XOkrA01gOKXboiHKuD1BYZ80m834TCTZmJIbTNFoacilBQMI4kEZrno4mQtDG
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Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccién electrénica o
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