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RESUMEN

Antecedentes y objetivos: El cAncer de mama es el cadncer mas comun en las mujeres de todo el
mundo, y se estima que alrededor del 25% de los casos se diagnostican en mujeres menores de 50
afios. Trabajos previos muestran que los tumores invasivos de mama en mujeres jévenes presentan
factores de riesgos distintos, mayor proporcién de subtipos moleculares mas agresivos, y diferencias
en el riesgo asociadas a determinantes sociales. Por otro lado, la supervivencia tras un diagndstico
de cdncer de mama es generalmente muy elevada, aunque existen diferencias en el prondstico en
funcién de las caracteristicas del tumor, el estadio al diagndstico y variables socioeconémicas. Este
informe presenta un andlisis de la incidencia y supervivencia del cdncer de mama en mujeres de 20
a 49 afos de la Comunidad de Madrid, por subtipo molecular, estadio al diagndstico y nivel
socioecondmico.

Métodos: Los datos se han obtenido del Registro Poblacional de Cancer de la Comunidad de Madrid
(RECAM). Se han incluido todos los casos incidentes (primarios) de cancer de mama infiltrante
diagnosticados en el afio 2018 en mujeres de entre 20 y 49 afios de edad con residencia en la
Comunidad de Madrid. Se realizé un estudio descriptivo de las variables tumorales mediante
frecuencias relativas y absolutas por subtipo molecular, estadio al diagndstico y nivel de privacién
socioecondmica (IP2011). Se calcularon tasas brutas (TB), tasas especificas (TEE) por grupos
quinquenales y tasas ajustadas por poblacién europea (TA-E) por subtipos moleculares, estadio al
diagnéstico y por nivel de privacién socioecondmica. Finalmente, se calculd la supervivencia
observada a 1, 3y 5 afios, globalmente y de forma estratificada para cada subtipo de tumor, estadio
y nivel socioeconémico.

Resultados: Se registraron 1.048 casos de cancer invasivo de mama en 1.432.392 mujeres entre 20y
49 afios residentes en la Comunidad de Madrid en el afio 2018. El 52% de los casos se diagnosticaron
en mujeres entre 45 y 49 anos. El cdncer de mama mas comun fue el carcinoma ductal infiltrante
(81%), con grado de diferenciacidn histoldgica bajo o moderado (69%), subtipo molecular Luminal A
(27%) y Luminal B (34%) y estadios | y Il al diagndstico (33% y 37%, respectivamente).

La tasa bruta de incidencia corresponde a 73,2 casos y la tasa de incidencia ajustada es de 66,1 casos
por 100.000 mujeres. La tasa de incidencia especifica por edad muestra un aumento exponencial
(TEE: 5,6 casos en 25-29 afios y 193,3 casos por 100.000 en el grupo 45-49 afios de edad). Los subtipos
moleculares mas frecuentes, el Luminal A y el Luminal B, muestran tasas ajustadas de 17,7 y 22,8
casos por 100.000 mujeres, respectivamente. Por estadio al diagndstico, las tasas mas altas
correspondieron a los casos en estadio estadio | y I, con una TA-E de 21,6 y 24,3 casos por 100.000
mujeres, respectivamente. Sélo 2,5 casos por cada 100.000 mujeres fueron diagnosticados en estadio
metastdsico (IV). Se encontrd un gradiente inverso entre el indice de privacién y el riesgo de céncer,
con tasas de incidencia un 45% mas altas en las mujeres con menor privacion (100,3 casos por cada
100.000 mujeres) que en las mujeres con mayor privacion (55,0 casos por 100.000 mujeres). Esta
relacidon con la privacién se mantuvo al calcular las tasas de incidencia por subtipo molecular y
estadio.

Por ultimo, la supervivencia global a 5 aifos del cdncer de mama en mujeres de 20-49 aiios fue de
94,8% (93,2-96,0). No existen diferencias estadisticamente significativas por grupos de edad ni por
nivel de privacién socioeconédmica. Se identificaron diferencias estadisticamente significativas en la
supervivencia de cdncer de mama por grado de diferenciacion histoldgica, subtipo molecular y
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estadio al diagndstico, siendo los tumores de grado 11l [90,5% (IC95%: 85,9-93,6)], subtipo molecular
triple negativo [85,4% (1C95%: 77,0-91,0)] y/o estadio IV [53,9% (IC95%: 37,2-67,9)] los tumores con
menor supervivencia.

Conclusiones: El cancer de mama en las mujeres jévenes que residen en la Comunidad de Madrid
muestra tasas y caracteristicas similares a las descritas en otros paises y regiones de nuestro entorno.
Como se esperaba, se constata que la edad es uno de los principales factores de riesgo de cancer de
mama. En cuanto a los subtipos moleculares, los tumores Luminal A y Luminal B fueron los mas
frecuentes. Ante un diagndstico de cdncer de mama, el estadio al diagndstico, correspondié
mayoritariamente a estadios localizados o loco-regionales. Por otra parte, el cdncer de mama en
mujeres jovenes registrd mayor incidencia en las mujeres con mayor nivel socioeconémico,
globalmente, por subtipo molecular y estadio. Finalmente, la supervivencia global y estratificadaa 5
afios fue elevada, reafirmando la importancia de un sistema sanitario que garantice un diagnéstico
precoz y su tratamiento adecuado. Estos resultados proporcionan informacidon que ayuda a conocer
mejor la epidemia de cadncer de mama en mujeres jévenes, y consolidan la vigilancia epidemioldgica
del cancer como herramienta de utilidad en la planificacion de las politicas de salud publica en la
Comunidad de Madrid.

LISTADO DE ACRONIMOS
- CDI: Carcinoma ductal infiltrante, SAI. (CIE-O-3.1: 8500/3)

- CIE-0-3.1: Clasificacion Internacional de Enfermedades para Oncologia, tercera edicion
primera revision

- CLI: Carcinoma lobulillar infiltrante. (CIE-O-3.1: 8520/3)

- CM: Comunidad de Madrid

- DCI: Casos identificados inicialmente Unicamente por el certificado de defuncién (por sus
siglas en inglés, Death Certificate Initiated)

- DCO: Casos identificados unicamente por el certificado de defuncién (por sus siglas en inglés,
Death Certificate Only)

- DT: desviacién tipica

- ENCR: Red Europea de Registros de Cancer (por sus siglas en inglés, European Network of
Cancer Registries)

- HR: hazard ratio, cociente de riesgo instantaneo.

- 1ACR: Asociacidn Internacional de Registros de Cancer (por sus siglas en inglés, International
Association of Cancer Registries)

- 1ARC: Agencia Internacional de Investigacién sobre el Cancer (por sus siglas en inglés,
International Agency for Research on Cancer)

- 1C95%: Intervalo de confianza al 95%.

- IHQ: estudio inmunohistoquimico

- IP2011: indice de Privacién 2011 de la Sociedad Espafiola de Epidemiologia
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- N/A:no aplica

- NE: no especificado/a

- OMS: Organizacidon Mundial de la Salud

- RAE-CMBD: Conjunto Minimo Bdsico de Datos

- RECAM: Registro Poblacional de Cancer de la Comunidad de Madrid

- REDECAN: Red Espafiola de Registros de Cancer

- SAl: sin otra indicacion (por sus siglas en latin, Sine Alter Indicatio)

- SO: supervivencia observada

- TA-E: tasa de incidencia ajustada por poblacidn estandar europea (2013)
- TB: tasa de incidencia bruta (o cruda)

- TEE: tasa de incidencia especifica por grupo de edad

1. INTRODUCCION

El cancer es un conjunto de enfermedades con un gran impacto individual y social en todas las
regiones del mundo, independientemente de su nivel de renta. Segun las estimaciones realizadas por
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), sdlo en 2022 se diagnosticaron cerca de 20 millones de
casos nuevos en el mundo, y se produjeron 9,7 millones de defunciones por cancer*2 En términos
de mortalidad, el cancer supone la primera o segunda causa de muerte prematura en la mayor parte
de los paises del mundo?.

El cdncer de mama es el cancer mas comun en las mujeres de todo el mundo (el 23,8% de los casos
nuevos de cancer?). Segln estimaciones realizadas por la Red Espafiola de Registros de Cancer
(REDECAN), en Espafia en el afio 2024 se diagnosticaran unos 36.395 casos nuevos de cdncer de
mama, lo que supone una tasa de incidencia de 147,3 (1C95%: 130,1-165,9) casos por 100.000
habitantes-afio®. En cuanto a la supervivencia, los ultimos datos publicados por REDECAN muestran
una supervivencia observada y neta a los 5 afios del diagndstico del 82,0% (1C95%: 81,6-82,5)y 87,3%
(1C95%: 86,8-87,9)8, respectivamente. En términos de mortalidad, el cdncer de mama fue el primero
en nimero de defunciones por céncer en las mujeres espafiolas en 2022, con 6.658 defunciones’.

El cAncer de mama es un grupo heterogéneo de enfermedades que difieren en su comportamiento,
caracteristicas moleculares, y la respuesta a los tratamientos®. La expresidon de receptores
hormonales de estrégeno (RE) o de progesterona (RP), de proteina HER2 y otros marcadores
inmunohistoquimicos como el indice de proliferacion tumoral (Ki-67) permiten determinar diferentes
subtipos moleculares que manifiestan grandes diferencias tanto en las caracteristicas clinico-
patoldgicas como en los factores de riesgo que los determinan®. Junto con el subtipo molecular, el
estadio al diagndstico es otro factor determinante en el abordaje terapéutico y en el prondstico de
la enfermedad®™°.

Se estima que alrededor del 25% de los casos de cancer de mama invasivos en mujeres se diagnostica
en menores de 50 afios!! y se ha observado un aumento en las tasas de incidencia de cdncer de mama
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en dicho rango de edad en las Ultimas décadas'?. Los tumores invasivos de mama diagnosticados en
mujeres menores de 50 afios presentan factores de riesgo distintos, mayor proporciéon de tumores
con subtipos moleculares mds agresivos y peor supervivencia en estadios iniciales, en comparacion
con los tumores diagnosticados en mujeres mayores de 50 afios'*"'>. Otro factor asociado con las
diferencias en el riesgo de desarrollar alguin subtipo tumoral y su prondstico son los determinantes
sociales en salud. Es por ello que algunos tumores son mas frecuentes en sectores sociales mas
vulnerables y con peor prondstico en personas con un nivel socioecondmico mas bajo®.

Sin embargo, la informacién disponible relativa a la incidencia y la supervivencia de los cdnceres de
mama invasivos diagnosticados en mujeres jévenes, por subtipo molecular, estadio al diagndstico y
grupo de edad es limitada, como lo es el papel que juega el nivel socioecondmico tanto en el riesgo
de cancer como en el pronéstico tras el diagndstico. Conocer estos indicadores es esencial a la hora
de acompafiar a las mujeres con cancer de mama en su proceso terapéutico para asi contribuir a
mejorar su prondstico y su calidad de vida.

El objetivo principal de este informe es describir la distribucidon de cancer de mama y presentar la
incidencia y la supervivencia por subtipo molecular, estadio al diagndstico y nivel socioeconémico,
en mujeres menores de 50 afios residentes en la Comunidad de Madrid (CM) diagnosticadas en 2018
con un seguimiento de hasta 5 afios (2019-2023).

2. MATERIAL Y METODOS

Los datos proceden del Registro Poblacional de Cancer de la Comunidad de Madrid (RECAM). El
RECAM recoge informacion sobre todos los casos incidentes (primarios) de cancer de mama
infiltrante diagnosticados en mujeres que residen en la Comunidad de Madrid. Se considera tumor
primario aquel que se origina en un lugar y/o tejido inicial, sin tratarse de una extensidn, recurrencia
ni metéstasis!’. En este trabajo se incluyeron las mujeres entre 20 y 49 afios de edad diagnosticadas
de un cancer de mama entre el 1 de enero de 2018 y el 31 de diciembre de 2018, realizdndose un
seguimiento del estado vital hasta el 31 de diciembre de 2023.

Por su caracter poblacional, el RECAM cuenta varias fuentes de informacidn para la identificacién de
los casos, incluyendo el Conjunto Minimo Basico de Datos (RAE-CMBD) de hospitales publicos y
privados, la base de datos de Atencién Primaria y las bases de datos de mortalidad de la Comunidad
de Madrid. La informacidn contenida en dichas fuentes es procesada y combinada para la obtencidn
de una serie de posibles casos que posteriormente son revisados manualmente a través de la historia
clinica informatizada. La metodologia de trabajo del RECAM es la recomendada por la Red Europea
de Registros de Cancer (en inglés — European Network of Cancer Registries— ENCR — )'®%9y |a Agencia
Internacional de Investigacion en Cancer (IARC — International Agency for Research on Cancer) para
los registros poblacionales de cdncer. Otra de las caracteristicas que mejor define a los Registros de
Cancer de Base Poblacional es su capacidad para referir los casos incidentes a una poblacién de
referencia (la poblacién a riesgo). En el RECAM la poblacién de referencia es el conjunto de personas
que residen en la Comunidad de Madrid, considerando como residente de la CM todos aquellos que
llevan al menos 6 meses residiendo en la region. Por este criterio, se han excluido del registro
aquellos casos que no llevan residiendo en la CM al menos 6 meses, utilizdndose como indicador el
estar de alta en la base de datos de tarjeta sanitaria al menos 6 meses antes del diagndstico.
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Para cada nuevo caso, se recoge informacidn acerca de las variables basicas definidas a nivel
internacional, incluyendo fecha de incidencia, topografia (localizacién y sub-localizacion primaria),
lateralidad, morfologia (histologia del tumor primario), grado de diferenciaciéon histoldgica,
comportamiento y base de diagndstico. La informacién relativa a los diagndsticos de céncer se
codifica siguiendo la Clasificacion Internacional de Enfermedades para Oncologia, en su version 3.1
(CIE-0-3.1)%° En este trabajo se incluyen Unicamente los casos con cédigo topogréfico “C50._”
invasivos (comportamiento /3). En relaciéon con la morfologia, se han excluido los linfomas y
leucemias comprendidas entre los codigos 9590 - 9993 y los sarcomas de Kaposi (9140). Finalmente,
de acuerdo a los protocolos de la ENCR y la IARC para los tumores primarios multiples, los tumores
ipsilaterales y/o contralaterales en la mama no se han contabilizado?’.

Para este trabajo se han recogido variables clinicas adicionales, denominadas variables de alta
resolucidn, relativas a los cdnceres de mama diagnosticados en mujeres menores de 50 afios,
incluyendo algunos biomarcadores tumorales (receptores de estrégenos, progesterona, proteina
HER-2 y proteina Ki-67). Segun la clasificacion del Consenso de St. Gallen, se determinan cinco
subtipos moleculares, representados en la siguiente Tabla 1%

Tabla 1. Clasificacién del subtipo molecular segun el Consenso de St. Gallen??.

Subtipo Molecular REy/oRP HER2 Ki67 (%)
Tipo Luminal A + - <14%
Tipo Luminal B + - >14%
Tipo Luminal B HER2 + + N/A
Tipo HER2 - + N/A
Tipo Triple Negativo - - N/A

RE: receptores de estréogeno
RP: receptores de progesterona
N/A: no aplica

Como parte de las variables de alta resolucidn, se recogieron variables relacionadas con el resumen
de extensién y el estadio al diagndstico, siguiendo las indicaciones de la Clasificacion TNM para
tumores malignos (82 edicidn)?. Esta tiene en cuenta el tamafio tumoral (T), la ausencia o presencia
de nddulos linfaticos regionales (N) y la diseminacién a distancia (M). La TNM patoldgica se ha
utilizado siempre y cuando la cirugia fuera el tratamiento de primera eleccion, en el caso contrario
se ha utilizado la clasificacion TNM clinica. La Tabla 2 muestra la determinacion del estadio segun la
TNM:
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Tabla 2. Estadio al diagndstico segun la Clasificacion TNM de tumores malignos de mama de la UICC* (82
ediciéon)?2.

Estadio Caracteristicas de la TNM

Estadio | Tamafio: £2cm
Sin evidencia de nddulos linfaticos regionales afectados

Tamafio: 0-2cm
Micrometastasis (0,2-2mm) en nddulos linfaticos regionales

Estadioll Tamafio: <2 cm
Metastasis en 1-3 nddulos linfaticos regionales

Tamafio: >2cm
Sin evidencia de nddulos linfaticos regionales afectados

Tamafio: 2-5cm
Metastasis en 1-3 nodulos linfaticos regionales

Estadio Il Tamafio: 0-5cm
Metéstasis en 4-9 nddulos linfaticos regionales

Tamafo: >5cm

Metastasis en 1-9 nodulos linfaticos regionales
Tamafio: Afectacidn pared del pectoral y/o piel
Metastasis de 0 a 9 nddulos linfaticos regionales

Metastasis > de 10 nddulos linfaticos regionales

Estadio IV  Metastasis — diseminacion a distancia

*UICC — de sus siglas en inglés “Union for International Cancer Control”

Asimismo, para estudiar la posible relacidn entre el nivel socioecondmico, el subtipo tumoral y el
estadio al diagndstico, se usé el indice de privacidon 2011 de la Sociedad Espaiola de Epidemiologia.
El indice de Privacién 2011 (IP2011) es un indicador del grado de privaciéon socioeconémica de la
poblacién residente en cada seccion censal del Estado Espainol en 2011. Este indicador combina seis
indicadores calculados a partir de los datos recogidos en el Censo de Poblacién y Viviendas de Espafia:
porcentaje de poblacion trabajadora manual, porcentaje de poblaciéon trabajadora eventual,
porcentaje de poblacién en desempleo, porcentaje de poblacién con instruccién insuficiente,
porcentaje de poblacién joven con instruccidn insuficiente y porcentaje de viviendas principales sin
acceso a Internet®,

Se recogio el IP2011 de todas las secciones censales de la Comunidad de Madrid y se dividieron en
cuartiles (Q1: menor nivel de privacién| Q4: mayor nivel de privacién). Los cuartiles del indice de
Privacidn se asignaron a los casos registrados, previamente georreferenciados mediante la direccidn
postal registrada en la tarjeta sanitaria en el momento del diagndstico (direccion postal a dia
31/12/2017 para aquellos casos diagnosticados en el primer semestre de 2018; y a dia 01/07/2018
para aquellos casos diagnosticados en el segundo semestre de 2018).

Tras la revisidn de las historias clinicas de cada paciente y la validacidn de los posibles casos de cancer
de mama se revisé la coherencia interna y validez de los datos usando la herramienta IARCTools, que
detecta combinaciones de cédigos topograficos-morfoldgicos poco probables o inverosimiles, entre
otras verificaciones?*. Posteriormente, se calcularon varios indicadores de calidad propuestos por la
IARC?®: el porcentaje de tumores de mama diagnosticados con confirmacién microscdpica; el
porcentaje de casos con base de diagndstico desconocida; el porcentaje de casos identificados
inicialmente Unicamente por el certificado de defuncidn (en inglés Death Certificate Initiated — DCI —
); el porcentaje de casos identificados Unicamente por el certificado de defuncién (en inglés Death
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Certificate Only — DCO —); asi como la proporcién de casos denominados “No especificos” (8000 —
Neoplasia).

Por ultimo, se actualizé el estado vital de las pacientes a dia 31 de diciembre de 2023 mediante el
indice Nacional de Defunciones (INDEF)%, el cual contiene informacién de todas las personas
fallecidas e inscritas en alguno de los Registros Civiles del Estado Espanol, sin detalles de la causa de
fallecimiento. Todas las personas que no fueron identificadas en mortalidad, en el INDEF, con baja
por defuncién en tarjeta sanitaria, ni éxitus en la revisidn de la historia clinica se consideraron vivas
al final del periodo de seguimiento (31/12/2023).

Se realizd el estudio descriptivo de las variables recogidas por el Registro de Cancer de la CM
mediante el calculo de frecuencias relativas y absolutas, por subtipo molecular, estadio y nivel de
privacion.

Se calcularon las tasas brutas (TB) por 100.000 mujeres y las tasas especificas (TEE) para los grupos
quinquenales de edad (20-24, 25-29, 30-34, 35-39, 40-44, 45-49). El numerador corresponde al
numero de casos nuevos de cancer de mama en mujeres en el grupo de edad correspondiente y el
denominador se obtuvo del Padrén Continuo del Instituto Nacional de Estadistica?’ a 1 de julio de
2018 para ese mismo rango de edad. Finalmente, se realizaron los calculos de tasas ajustadas (TA-E)
por edad segun la poblacidon estandar europea (2013) que permiten la comparaciéon con otros
registros. Asi mismo, se calcularon las TB, TEE y TA-E por subtipos moleculares, estadio al diagndstico
y niveles de privacién (Q1-Q4).

Se calculd la curva de supervivencia mediante el método Kaplan — Meier y el test log-rank para
identificar las diferencias estadisticamente significativas entre grupos. Se realizé el estudio de
supervivencia estratificado por grupos de edad (20-34, 35-39, 40-44, 45-49), grado de diferenciacion
histoldgica, subtipos moleculares, estadio al diagndstico y nivel de privaciéon. Ademas, se estudiaron
las diferencias de supervivencia por estadio metastdsico (estadio IV) para cada subtipo molecular,
para ello se recategorizé la variable de estadio al diagndstico en una variable dicotomica (Estadio I-
11/ Estadio IV). Finalmente, para determinar el efecto en aquellas pruebas de log-rank cuyo resultado
fue estadisticamente significativo (p-valor<0,05), se utilizé la regresién de Cox reportando sus
correspondientes cocientes de riesgos instantaneos o hazard ratios. Para el andlisis de supervivencia
deben excluirse todos los casos identificados Unicamente por el certificado de defuncién (DCO) y los
casos diagnosticados mediante autopsia (si procede).

3. RESULTADOS

Entre el 1 de eneroy el 31 de diciembre de 2018 se registraron 1.048 casos nuevos de cdncer invasivo
de mama en 1.432.392 mujeres entre 20 y 49 afios de edad residentes en la Comunidad de Madrid.
El 65,6% de los casos (N=687) se identificd en mas de una fuente de informacion. De los 361 casos
identificados por una Unica fuente, el 78,7% se identificé por CMBD y el 21,3% por Atencidén Primaria.
No se registrd ninguin caso que fuera identificado Unicamente en las bases de datos de mortalidad.
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3.1. Indicadores de calidad

En primer lugar, se llevd a cabo un analisis de calidad de los datos. En la Tabla 3 se presentan los
indicadores de calidad de los datos observados y los valores de referencia esperados marcados por
la ENCRYy la IARC.

Tabla 3. Indicadores de calidad de los datos de ciancer de mama invasivo en mujeres de 20-49 afios
registrados en el Registro Poblacional de Cancer de la Comunidad de Madrid, 2018.

Rango esperado Resultado observado
Validaciéon microscépica >85% 99,4%
Base de diagndstico desconocida N/A 5,9%
Proporcién de casos DCI* N/A 0,0%
Proporcién de casos DCO** <5% 0,0%
Proporcién de casos no especificados (NE)*** <10% 1,1%

*DCl — Casos identificados inicialmente uUnicamente por el certificado de defuncién (por sus siglas en inglés, Death
Certificate Initiated)

**DCO - Casos identificados Unicamente por el certificado de defuncidn (por sus siglas en inglés, Death Certificate Only)
*** NE — Se consideraron casos “No Especificos” los tumores registrados con un cédigo morfoldgico 8000/3

N/A — No aplica

El 99,4% (N=1.042) de los tumores presentaron confirmacién microscépica. De estos, el 94,6%
(N=982) fue diagnosticado con una histologia del tumor primario, el 0,3% (N=3) por histologia de una
metastasis y el 0,1% (N=1) por citologia. Del 5,9% (N=62) de los casos, se desconoce la base de
diagndstico. El 1,1% de todos los casos fueron registrados con un cédigo de morfologia inespecifico
(8000/3). Todos los indicadores se encuentran dentro de los rangos de referencia y son similares a
los indicadores proporcionados por otros registros de cancer de base poblacional espafioles?® .

3.2. Caracteristicas del cdncer de mama en mujeres de 20-49 anos de la Comunidad de
Madrid

La Tabla 4 muestra la descripcidon de los casos de cancer de mama por grupos de edad, por
caracteristicas topograficas y morfoldgicas. La media de edad al diagndstico fue de 43,97 afios (DT:
4,65). El 51,6% (N=541) de los tumores se diagnosticaron en mujeres de 45 a 49 afios, el 29,8%
(N=312) en mujeres de 40-44 aios y el 18,6% (N=195) en mujeres entre 25-39 afios.

El 34,1% de los tumores se localizaron en los cuadrantes externos y la prolongacidn axilar de la mama
(cédigos CIE-O-3.1 €50.4-C50.6).

La mayoria de los tumores (80,6%) se codificaron como carcinoma ductal infiltrante (CDI), un 8,1%
como carcinoma lobular infiltrante (CLI) y un 4,6% de los tumores presentaron morfologias mixtas.
El 5,6% restante correspondieron a otras morfologias siendo las mas frecuentes los carcinomas
mucinosos (8480/3) y los adenocarcinomas tubulares (8211/3) (ver Tabla Suplementaria 1). El 68,6%
de los tumores presentaron un grado de diferenciacién histolégico bajo (Gl) o intermedio (Gll) (Tabla
4).
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Incidencia y supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios, CM 2018-2023

Tabla 4. Caracteristicas del cancer de mama en mujeres de 20-49 aios de edad. Comunidad de
Madrid, 2018 (n=1.048).

Media (DT) Min.-max. Rango Mediana
Edad 43,97 (4,65) 25,24 - 49,99 24,75 45,18
N Porcentaje
Grupos de edad
20-25 afios 0 0
25-29 afios 11 1,0
30-34 afios 51 4,9
35-39 afios 133 12,7
40-44 afos 312 29,8
45-49 afos 541 51,6
Topografia (cédigo CIE-O-3.1)
Porcién central (C50.0-C50.1) 34 3,2
Cuadrantes internos (C50.2-C50.3) 150 14,3
Cuadrantes externos (C50.4-C50.5) 357 34,1
Lesidn de sitios contiguos mama (C50.8) 296 28,2
Glandula mamaria, SAI (C50.9) 211 20,1
Lateralidad del tumor
Derecha 512 48,9
lzquierda 516 49,2
Desconocido 20 1,9
Morfologia invasiva (c6digo CIE-O-3.1)
Neoplasia, SAl (8000/3) 11 1,0
Carcinoma ductal infiltrante (CDI), SAI (8500/3) 845 80,6
Carcinoma lobular infiltrante (CLI) (8520/3) 85 8,1
Carcinomas mixtos - (8522/3, 8523/3, 8524/3) 48 4,6
Otros 59 5,6
Grado de diferenciacion
Grado |, Bien diferenciado (Gl) 187 17,8
Grado Il, Moderadamente diferenciado (GllI) 532 50,8
Grado lll, Pobremente diferenciado (GlIl) 231 22,0
Tipo de células no determinado 98 9,4

Del total de casos registrados, el subtipo molecular y estadio al diagnéstico fue recogido en el 86,3%
(N=904) y 86,2% (N=903) de los casos, respectivamente.

En cuanto al subtipo molecular, el 84,4% y el 78,4% de los casos tienen receptores de estrégeno y
progesterona positivos, respectivamente. El 82,0% de los casos carecen de amplificacion y/o
sobreexpresion del receptor tirosina quinasa transmembrana, HER2. En relacién con el marcador de
proliferacién ki-67, el 65,1% de los tumores presentan un indice de proliferacién considerado positivo
(214%).

Siguiendo la clasificacién del consenso de St. Gallen, el 31,2% Luminal A (ki-67<14%), el 39,7% de los
casos son subtipo Luminal B (ki-67214%) y el 13,9% Luminal B HER2+. Tan sélo el 3,8% de los casos
eran subtipo molecular HER2 positivo (HER2+/RH-). Finalmente, el 11,4% de los tumores
diagnosticados fueron del subtipo triple negativo (Tabla 5).
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Tabla 5. Caracteristicas moleculares del cdncer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad. Comunidad
de Madrid, 2018 (n=1.048).

N Porcentaje* Porcentaje**
Receptor de estrégenos
Negativo 144 13,7 15,7
Positivo 776 74,0 84,4
Desconocido 128 12,2 -
Receptor de progesterona
Negativo 198 18,9 21,6
Positivo 720 68,7 78,4
Desconocido 130 12,4 -
HER2 combinado (HER2 y FISH)
Negativo 746 71,2 82,0
Positivo 164 15,6 18,0
No aplica* 2 0,2 -
Desconocido 136 13,0 -
Ki-67
Débilmente positivo (<14%) 307 29,3 34,9
Positivo (214%) 572 54,6 65,1
No aplica*** 1 0,1 -
Desconocido 168 16,0 -
Subtipo molecular (consenso de St. Gallen)
Luminal A 282 26,9 31,2
Luminal B 359 34,3 39,7
Luminal B HER2 126 12,0 13,9
HER2 Positivo (HER2+/RH-) 34 3,2 3,8
Triple Negativo 103 9,8 11,4
No aplica* 2 0,2 -
Desconocido 142 13,5 -

FISH: Hibridacién “in situ” fluorescente.

*Porcentaje relativo al total de casos registrados (N=1.048)

** Porcentaje relativo al total de casos registrados con subtipo molecular conocido (N=904)

*** No aplica: Los sarcomas y tumores de partes blandas se excluyen de los subtipos moleculares habituales de los tumores sélidos de
mama
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La Tabla 6 muestra la distribucidn del estadio al diagnéstico de los canceres de mama incluidos en
este trabajo. El 49,7% de los tumores tenia un tamafio menor o igual a 20mm (TNM- TINAS-T1c,
T1mic). Mas de la mitad de los casos no tenia ganglios positivos (52,9% - NO) y un 4,2% del total fue
diagnosticado en estadio metastasico (TNM — M1). Teniendo en cuenta estos resultados, el 80,4% de
los casos se diagnosticaron en estadios iniciales (estadio | y Il). De los 145 casos con estadio al
diagndstico desconocido, en un 22,8% ha sido posible asignar un resumen de extensién. De acuerdo
con esta clasificacidn, el 51,8% de los tumores tenian una extension localizada en el momento del
diagnéstico.

Tabla 6. Estadio al diagndstico (segun la clasificacion TNM) del cancer de mama en mujeres de 20-49 afos
de edad. Comunidad de Madrid, 2018. (n=1.048)

N Porcentaje* Porcentaje**
T agrupada
Tl 450 42,9 49,7
T2 342 32,6 37,8
T3 93 8,9 10,3
T4 21 2,0 2,3
Desconocido 142 13,6 -
N agrupada
NO 490 46,8 52,9
N1 279 26,6 30,1
N2 53 51 5,7
N3 31 3,0 3,3
N+ 74 7,1 8,0
Desconocido 121 11,6 -
M agrupada
MO 896 85,5 95,8
M1 39 3,7 4,2
Desconocido 113 10,8 -
Resumen de extension
Localizado 485 46,3 51,8
Tejido adyacente-ganglios regionales 412 39,3 44,0
Metdstasis 39 3,7 4,2
Desconocido 112 10,7 -
Estadio al diagnéstico (TNM)
I 342 32,6 37,9
1] 384 36,6 42,5
n 138 13,2 15,3
v 39 3,7 43
Desconocido 145 13,8 -

*Porcentaje relativo al total de casos registrados (N=1.048)
** Porcentaje relativo al total de casos registrados con estadio al diagnéstico conocido (N=903)
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3.2.1. Distribucion del subtipo molecular del cancer de mama en mujeres de 20-49 anos

De los 1.048 casos registrados, 904 casos tienen subtipo molecular conocido?. Los Graficos 1y 2y la
Tabla Suplementaria 2 presentan su distribucidn por variables de interés.

El subtipo molecular mas frecuente para todos los grupos de edad es el Luminal B, alcanzando mas
del 47% de los casos en las mujeres entre 20 y 39 afios (Grafico 1a). En el grupo de edad 35-39 afios
se observa una mayor proporcion de casos triple negativo, representando el 18,2% de los casos en
ese rango de edad.

Respecto a la localizacion anatdmica, el tipo Luminal B es el subtipo molecular mas frecuente para
todas las sub-localizaciones de la mama salvo en los cuadrantes internos de la mama (502-503) cuyo
subtipo mas frecuente es el tipo Luminal A (Grafico 1b).

Por morfologia, el 39,0% y 54,5% de los carcinomas ductales infiltrantes (8500/-3) y carcinomas
mixtos respectivamente, tienen un subtipo molecular Luminal B, mientras que el 52,7% de los
carcinomas lobulillares (8520/3) fueron de tipo Luminal A (Grafico 1c).

Por grado de diferenciacion histoldgica (Grafico 1d), el 62,7% de los tumores de bajo grado de
diferenciacion (Grado I) son del subtipo molecular Luminal A, el 45,3% de los tumores de grado
intermedio (Grado Il) son tipo Luminal By el 34,9% de los de alto grado son subtipo molecular triple
negativo.

1Se excluyen 2 casos (sarcomas y tumores de partes blandas) de este analisis por tratarse de tumores cuya morfologia no
se corresponde con los subtipos moleculares de tumores sélidos de mama.
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Grafico 1. Distribucién del subtipo molecular de los casos de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de
edad por: a) grupos de edad; b) topografia; c) morfologia y d) grado de diferenciacion. Comunidad de Madrid,

2018.
a) Subtipo molecular por grupos de edad
2034 185 | 475 | 169 6s
35-39 | 140 | 47,9 | 198 18,2
40-44 305 | 35,1 | 151 54| 139 |
45-49 37,6 | 39,1 | 114 34 84 |
T T T T T
0% 20% 40% 60% 80% 100%
Porcentaje
c) Subtipo molecular por morfologia
8000/3 50,0 [ 50,0 |
8500/3 28,4 ] 39,0 152 45 130 |
8520/3 52,7 I 43,2 2714
Mixtos 34,1 ] 54,5 | 114
Otros 40,0 I 333 | 133 22111 |
T T T T T
0% 20% 40% 60% 80% 100%
Porcentaje

|:| Luminal A

*8000/3: Neoplasia, SAI.

*8500/3: Carcinoma ductal infiltrante (CDI), SAI.
*8520/3: Carcinoma lobular infiltrante (CLI).
*Mixtos: Carcinomas mixtos.

|:| Luminal B

Luminal B HER2

b) Subtipo molecular por topografia

P.central 25,9 I 66,7 |74
C.Internos 41,1 ] 326 | 109 39 1156 |
C.Externos 30,9 [ 37,5 | 141 50 125 |
S.contiguos 27,1 ] 41,8 | 157 32 121 |
Mama, SAI 31,8 | 41,9 | 142 2,795

T T T T T
0% 20% 40% 60% 80% 100%
Porcentaje

d) Subtipo molecular por grado de diferenciacion

Grado | 62,7 | 31,9 324,
Grado Il 33,3 | 453 | 15 2642
Grado Il B7 32,6 195 93 34,9
Desconocido |__179 | 42,9 | 179 38 179
T T T T T
0% 20% 40% 60% 80% 100%
Porcentaje

HER2 Positivo

|:| Triple Negativo

En el Grafico 2 se muestra la distribuciéon de los subtipos moleculares de mama por resumen de
extension y por estadio al diagndstico. El 38,6% de los casos localizados son tipo Luminal A, mientras
que el 45,6% y 47,2% de los casos con afectacidon loco-regional y metdstasis al diagndstico,
respectivamente, son subtipo Luminal B (Grafico 2a). Del mismo modo, el 45,0% del estadio |
mostraron un subtipo Luminal A. En los estadios II, lll y IV, mas del 40% de los casos fueron subtipo
Luminal B. Cabe destacar que el 16,7% de las neoplasias en estadio metastasico fueron subtipo

molecular triple negativo (Grafico 2b).
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Grafico 2. Distribucion del subtipo molecular de los casos de cancer de mama en mujeres de 20-49 ainos de
edad por: a) resumen de extension y b) estadio al diagnéstico. Comunidad de Madrid, 2018.

a) Subtipo molecular por resumen de extensién

Localizado

Loco-regional

Metastasis

Desconocido
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b) Subtipo molecular por estadio
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- Luminal A - Luminal B |:| Luminal B HER2 |:| HER2 Positivo - Triple Negativo
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3.2.2. Distribucion del estadio al diagndstico del cancer de mama en mujeres de 20-49
afios

De los 1.048 casos registrados, 903 casos tienen estadio al diagndstico conocido. Los Graficos3y 4y
la Tabla Suplementaria 3 presentan la distribucidn de los casos por estadio al diagndstico.

Por grupos de edad, el estadio Il es el mas frecuente para todos los grupos de edad, desde el 40,2%
de los casos para las mujeres entre 40-44 ainos, hasta un 46,5% en el grupo de edad 35-39 afios
(Grafico 3a).

Por topografia, el 48,3% y 46,3% de los casos localizados en la porcién central de la mama (C50.0-
C50.1) y en los cuadrantes internos (C50.2-C50.3) fueron diagnosticados en un estadio |, frente al
45,5% vy 42,4% de los casos localizados en los cuadrantes externos (C50.4-C50.6) y en sitios contiguos
(C50.8) que se diagnosticaron en estadio Il (Grafico 3b).

Por morfologia, mas del 80% de los carcinomas ductales infiltrantes (8500/3) y de los tumores mixtos
se diagnosticaron en estadio | o Il. En el caso de los carcinomas lobulillares infiltrantes (8520/3), sélo
el 73,2% se diagnosticé en dichos estadios (Grafico 3c).

Por grado de diferenciacion histoldgica, el 61,4% de los tumores de bajo grado (Grado ) tenian un
estadio | al momento del diagndstico, frente a los tumores de grado intermedio (Grado Il) y alto
(Grado Ill) cuyo estadio al diagndstico era Il en el 44,4% y 51,4% de los casos, respectivamente. El
6,2% de los casos registrados con un alto grado fueron diagnosticados en un estadio metastdsico
(Grafico 3d).
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Grafico 3. Distribucion del estadio al diagndstico de los casos de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios
de edad por: a) grupos de edad; b) topografia; c) morfologia; y d) grado de diferenciacion. Comunidad de
Madrid, 2018.

a)Estadio al diagnéstico por grupos de edad b)Estadio al diagnéstico por topografia
20-34 37,9 H 39,7 ‘ 190 34 P.central 48,3 ] 27,6 | 138 103
C.Internos 46,3 I 42,5 | 8230
35-39 29,8 | 465 | s e
C.Externos 373 | 45,5 | 129 44
40-44 387 | 40,2 | 184 27 )
S.contiguos 37,4 | 42,4 | 176 25
45-49 394 | 432 | 126 48 Mama, SAI 301 I 39,2 | 231 7,7
T T T T T T T T T T
0% 20% 40% 60% 80% 100% 0% 20% 40% 60% 80% 100%
Porcentaje Porcentaje
c)Estadio al diagndstico por morfologia d)Estadio al diagndstico por grado de diferenciacién
8000/3 100,0 Grado | 614 | 298 17018
8500/3 37,9 | 434 | 145 42
Grado Il 34,8 | 44,4 | 169 39
8520/3 32,4 | 40,8 | 22,5 4,2
. Grado Ill us | 51,4 | 176 62
Mixtos 34,9 | 46,5 | 163 23
Otros 480 I 300 | 140 |80 Desconocido 444 | 0 | 194 a2
T T T T T T T T T T
0% 20% 40% 60% 80% 100% 0% 20% 40% 60% 80% 100%
Porcentaje Porcentaje
| [ Ll 1l v

*8000/3: Neoplasia, SAI.

*8500/3: Carcinoma ductal infiltrante (CDI), SAI.
*8520/3: Carcinoma lobular infiltrante (CLI).
*Mixtos: Carcinomas mixtos.

Por subtipo molecular (Grafico 4), el 51,3% de los tumores Luminal A se diagnostican en estadio |, a
diferencia de los Luminal B (45,3%), Luminal B HER2 (50,9%) y Triple Negativo (53,7%) que se
diagnostican en estadios Il. En el caso de los casos de subtipo HER2, el 46,9% de los casos se
diagnostican en estadios mas avanzados (estadio IlI-IV).
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Grafico 4. Distribucion del estadio al diagnéstico de los casos de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios
de edad por subtipo molecular. Comunidad de Madrid, 2018.
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3.2.3. Distribucién de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de
Madrid por nivel socioecondmico

El nivel socioeconémico evaluado mediante el indice de Privacién (IP2011) varia entre las mujeres
con cancer de mama en la Comunidad de Madrid. El 34,3% (n=359) de los casos de cancer de mama
registrados tienen un IP2011 de bajo, el 26,2% (n=275) y 20,7% (n=217) tienen un nivel de privacién
intermedio (Q2 y Q3, respectivamente) y el 18,8% (n=197) tienen un IP2011 de alto.

Entre los casos con subtipo molecular conocido (n=904), el subtipo molecular Luminal B es el mas
frecuente en todos los niveles de privacion. La proporcién de tumores Luminal B aumenta con el nivel
de privacion (Q1: 39,4% vs. Q4: 47,6%), mientras que el subtipo triple negativo disminuye (Q1: 15,1%
vs. Q4: 7,6%). Los subtipos Luminal A, Luminal B HER2 y HER2 positivo aumentan en los niveles de
privacion intermedios (Tabla 7).

Tabla 7. Distribucidn de subtipo molecular de casos de cancer de mama en mujeres de 20-49 afos
de edad por nivel socioeconémico. Comunidad de Madrid, 2018. (n=904)
Subtipo molecular (consenso de St. Gallen)

Luminal A Luminal B Luminal B HER2 HER2 Positivo Triple Negativo
n % n % n % n % n %
Cuartiles - 1P2011
Ql 83 29,8 110 39,4 33 11,8 11 3,9 42 15,1
Q2 81 33,2 86 35,3 37 15,2 13 5,3 27 11,1
Q3 62 31,6 75 38,3 32 16,3 7 3,6 20 10,2
Q4 56 30,3 88 47,6 24 13,0 3 1,6 14 7,6

Q1: menor privacion
Q4: mayor privacion.

En cuanto al estadio (n=903), el 40,2% de los tumores diagnosticados en mujeres con menor
privacion, se diagnosticaron en estadio |. Entre las mujeres de mayor privacion, los tumores se
diagnosticaron en estadio Il en el 45,2% de los casos. La proporcion de casos en estadio Il y IlI
aumenta en los niveles de mayor privacion (Q3 y Q4), mientras que esta disminuye en los tumores
en estadio metastasico en los niveles de mayor privacion (Q4: 3,7% vs. Ql: 5,9%) (Tabla 8).

Tabla 8. Distribucidn de estadio al diagndstico de casos de cancer de mama en mujeres de 20-49
anos de edad por nivel socioeconémico. Comunidad de Madrid, 2018. (n=903)
Estadio al diagnédstico (TNM)

| 1} 1 v
n % n % n % n %
Cuartiles - 1IP2011
Ql 109 40,2 108 39,9 38 14,0 16 5,9
Q2 93 38,3 106 43,6 37 15,2 7 2,9
Q3 74 36,8 85 42,3 33 16,4 9 4,5
Q4 66 35,1 85 45,2 30 16,0 7 3,7

Q1: menor privacion.
Q4: mayor privacion.
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3.3. Incidencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de Madrid

Como se ha mostrado previamente, en 2018 se registraron 1.048 casos de cdncer de mama en
mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de Madrid. La tasa bruta de incidencia de cancer
corresponde a 73,2 casos por 100.000 mujeres. La tasa de incidencia ajustada por la poblacidn
estandar europea es de 66,1 casos por 100.000 habitantes (IC95%: 62,1-70,2). En cuanto a la tasa
especifica por grupo de edad, esta aumenta seglin aumenta la edad, siendo de 5,6 casos por 100.000
en el grupo de 25 a 29 afios, alcanzando una incidencia de 193,8 casos por 100.000 en el grupo de
45-49 afos. Las diferencias de incidencia de cancer de mama por grupo de edad se muestran en el
Grafico 5.

Grafico 5. Tasa de incidencia especifica por grupos de edad (por 100.000 mujeres). Comunidad de Madrid,
2018.
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Incidencia y supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios, CM 2018-2023

3.3.1. Incidencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 anos en la Comunidad de
Madrid por subtipo molecular

La Tabla 9 muestra las tasas de incidencia bruta y las tasas ajustadas de cancer de mama por subtipo
molecular y grupos de edad.

Se han registrado 904 tumores diagnosticados en 2018 con subtipo molecular conocido. El subtipo
molecular mas incidente es el tipo Luminal B con una tasa bruta de 25,1 casos por 100.000 [TA-E:
22,8 (1C95: 20,5- 25,3)], seguido del Luminal A con 19,7 casos por 100.000 [TA-E: 17,7 (IC95: 15,7-
19,9)] y del Luminal B HER2 con 8,8 casos por 100.000 [TA-E: 8,0 (IC95: 6,6-9,5)].

Tabla 9. Tasas de incidencia bruta y ajustadas del subtipo molecular de los casos de cancer de mama en
mujeres de 20-49 anos de edad (por 100.000 mujeres). Comunidad de Madrid, 2018.

Subtipo molecular Tasa bruta Tasa ajustada por edad

TA-E 1C95%
Tipo Luminal A 19,7 17,7 15,7 19,9
Tipo Luminal B 25,1 22,8 20,5 25,3
Tipo Luminal B HER2 8,8 8,0 6,6 9,5
HER2 Positivo 2,4 2,1 1,5 3,0
Triple Negativo 7,2 6,5 53 7,9
TOTAL 73,2 66,1 62,1 70,2

Para todos los grupos de edad, el subtipo molecular mas frecuente es el Luminal B, seguido por el
Luminal A para los grupos de edad 25-29,40-44 y 45-49; y el subtipo Luminal B HER2 para los grupos
de edad 30-34 y 35-39 afios (Tabla 9, Grafico 6).

Grafico 6. Tasas de incidencia especifica por edad (por 100.000 mujeres) por subtipo molecular. Comunidad
de Madrid, 2018.
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3.3.2. Incidencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 anos en la Comunidad de
Madrid por estadio al diagnéstico

La Tabla 10 muestra la distribucion de las tasas de incidencia brutas y las tasas ajustadas por estadio
al diagnéstico y grupos de edad.

De los 1.048 casos, 903 casos tienen estadio conocido siguiendo la clasificacién TNM para tumores
malignos 82 Edicion. En cuanto al estadio al diagndstico, el 32,6% y 36,6% de los tumores se
diagnostican en un estadio | y Il respectivamente, correspondiendo a una tasa bruta de 23,9 casos
por 100.000 [TA-E: 21,6 (19,4-24,0)] para el estadio | y 26,8 casos por 100.000 habitantes [TA-E: 24,3
(1C95: 21,9-26,8)] para el estadio Il.

Tabla 10. Tasas de incidencia bruta y ajustadas del estadio al diagndstico de los casos de cancer de mama
de 20-49 afios de edad (por 100.000 mujeres). Comunidad de Madrid, 2018.

Estadio Tasa bruta Tasa ajustada por edad
TA-E 1C95%
| 23,9 21,6 19,4 24,0
1} 26,8 24,3 21,9 26,8
1} 9,6 8,7 7,3 10,3
v 2,7 2,5 1,8 3,4
TOTAL 73,2 66,1 62,1 70,2

Por grupos de edad, para los grupos de edad comprendidos entre los 30 y los 49 afios, los tumores
se diagnostican con mayor frecuencia en estadio Il, mientras que en el grupo 25-29 se diagnostican
en estadio I.

El Grafico 7 representa la tasa de incidencia especifica por estadio y por grupos de edad.

Grafico 7. Tasas de incidencia especifica por edad (por 100.000 mujeres) por estadio al diagndstico.
Comunidad de Madrid, 2018.
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3.3.3. Incidencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 anos en la Comunidad de
Madrid por nivel de privacion

Con respecto a los niveles de privacién, la tasa de incidencia de cancer de mama en mujeres menores
de 50 afos disminuye en los niveles de privacién mas altos. La Gréfica 8 muestra una reduccidn del
45% de la tasa bruta de incidencia para las mujeres con nivel de privacién alto frente al grupo de
privacion bajo (TB; Q4: 55,0 vs. Q1:100,3 casos por 100.000 habitantes).

Grafico 8. Tasas de incidencia bruta (por 100.000 mujeres) por nivel de privacion. Comunidad de Madrid,
2018.
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Los Graficos 9 y 10 muestran la distribucidn del subtipo molecular y estadio al diagndstico por nivel
de privacion, en general, la relacidn inversa entre privacién y las caracteristicas tumorales se
mantiene. La tasa de incidencia ajustada disminuye en torno a un 30% para los subtipos moleculares
Luminal Ay Luminal B HER2 entre los niveles de privacién Qly Q4. En el caso del Luminal B, desciende
entre los niveles Q1 y Q3, mientras que el nivel mas alto de privacién aumenta eventualmente sin
superar la tasa de incidencia del nivel de privacién bajo (Q1: 27,6 vs Q4: 22,6 casos por 100.000). El
subtipo molecular HER2 positivo desciende progresivamente hasta alcanzar una TA-E de 0,7 casos
por 100.000 en las mujeres de alto nivel de privacidn. El subtipo molecular triple negativo desciende
cerca de un 70% entre los niveles de privacién (Q1: 10,6 vs. 3,4 casos por 100.000) (Grafico 9).
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Grafico 9. Tasas de incidencia ajustada (por 100.000 mujeres) del subtipo molecular por nivel de privacion.
Comunidad de Madrid, 2018.
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En el caso del estadio al diagndstico, la tasa de incidencia ajustada disminuye progresivamente con
la privacion para todos los estadios. La disminucidn es mas notoria en los estadios iniciales, con un
rango de incidencia ajustada de 27,5 por 100.000 habitantes (1C95: 22,4-32,7) en Q1 a 16,6 (IC95%:
12,6-20,6) en Q4 para el estadio | y de 27,1 (IC95%: 22,0-32,3) en Q1 a 21,6 (IC95%: 17,0-26,2) en Q4.
Este descenso en la incidencia se ralentiza en los estadios Il y IV donde la diferencia de incidencia
entre el Q1 y Q4 es de 1,6 y 2,4 puntos, respectivamente (Grafico 10).

Grafico 10. Tasas de incidencia ajustada (por 100.000 mujeres) del estadio al diagndstico por nivel de
privacion. Comunidad de Madrid, 2018.
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3.4. Supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de
Madrid

De los 1.048 casos incidentes de cdncer de mama en mujeres de entre 20 y 49 afios de la CM, a dia
31 de diciembre de 2023 han fallecido 61 mujeres, de las cuales 55 fallecieron dentro de los primeros
5 afios tras el diagndstico.

3.4.1. Supervivencia global de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la
Comunidad de Madrid

La supervivencia observada (SO) global tras el diagndstico de cdncer de mama en mujeres de entre
20y 49 afios fue del 99,2% (IC95%: 98,5-99,6) en el primer afio tras el diagndstico y del 94,8% (1C95%:
93,2-96,0) al 52 afio (Tabla 11).

Tabla 11. Supervivencia observada global de cancer de mama en mujeres de 20-49 aiios de edad.
Comunidad de Madrid. 2018-2023. (n=1.048)

12 Afo 22 Aiio 32 Aiio 42 Ao 52 Afio
n % 1C95% % 1C95% % 1C95% % 1C95% % 1C95%
1.048 99,2 98,5-99,6 97,9 96,8-98,6 97,2 96,0-98,1 96,1 94,7-97,1 94,8 93,2-96,0

La Gréfica 11 representa la curva de supervivencia mediante el método Kaplan-Meier a 5 anos tras el
diagndstico, con su correspondiente intervalo de confianza al 95%.

Grafico 11. Supervivencia observada global de cancer de mama en mujeres de 20-49 anos de edad.
Comunidad de Madrid, 2018-2023.

Supervivencia global observada de cancer de mama (20-49 anos).
Comunidad de Madrid. 2018-2023.

T T T T T T
0 1 2 3 4 5
Afios de seguimiento

Tabla de riesgos
1048 1040 1026 1019 1007 993
1C95%
—— Funcién de supervivencia

SG Vigilancia en Salud Publica. Direccion General de Salud Publica

s CONSEJERIA DE SANIDAD — COMUNIDAD DE MADRID 26



Incidencia y supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios, CM 2018-2023

3.4.2. Supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de

Madrid por grupos de edad

El estudio de supervivencia por grupos de edad no evidencia diferencias estadisticamente
significativas (p-valor: 0,291). Se observd una mayor supervivencia en el grupo de entre 40y 44 afios,
con un 96,2% (1C95%: 93,3-97,8) de supervivencia a los 5 afos tras el diagndstico. El grupo de 35-39
afos muestran la supervivencia mas baja con respecto a los demas grupos, con una supervivencia del
91,7% (1C95%: 85,6-95,3) a los 5 afios (Tabla 12, Grafico 12).

Tabla 12. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad
por grupos de edad. Comunidad de Madrid, 2018-2023. (n=1.048)

12 Ao 32 Ao 52 Aiio
N % 1C95% % 1C95% % 1C95%
20-34 afios 62  100,0 - 98,4 89,1-99,8 952 85,7-98,4
35-39 afios 133 99,3 94,8999 955 90,2-98,0 91,7 85,6-95,3
40-44 aiios 312 994 97,5998 98,1 958-99,1 96,2 93,3-97,8
45-49 aiios 541 99,1 97,8-99,6 97,0 95,2-98,2 94,6 92,4-96,2

Grafico 12. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 ainos de edad por grupos de
edad. Comunidad de Madrid, 2018-2023.
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3.4.3. Supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de
Madrid por grado de diferenciacion histoldgica

El estudio de supervivencia por grado de diferenciaciéon histolégica muestra diferencias
estadisticamente significativas (p-valor: 0,001). Tumores con grado de diferenciacién | tienen una
supervivencia a 5 afios de 98,9% (IC95%: 95,8-99,7), mientras que los tumores con un grado de
diferenciacion lll muestran una supervivencia a 5 afios del 90,5 % (1C95%: 92,7-96,5) (Tabla 13). El
Gréfico 13 muestra el descenso de la curva de supervivencia para cada grado de diferenciacién
histoldgica.

Segln el anadlisis de la regresiéon de Cox, las mujeres con tumores grado |l (moderadamente
diferenciados) tuvieron 4,8 veces (IC95%: 1,2-20,3) mas riesgo de fallecer que aquellas cuyo tumor
tenia un grado | (bien diferenciados) (p-valor: 0,03). Por otro lado, las mujeres con un tumor con
grado Il (pobremente diferenciados) tuvieron 9 veces mas riesgo de fallecer que aquellas con
tumores con grado | (HR: 9,3; 1C95%: 2,2-39,4 | p-valor: 0,003) (Tabla Suplementaria 4).

Tabla 13. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad por grado diferenciacion
histolégica. Comunidad de Madrid, 2018-2023. (n=1.048)

12 Ao 32 Ao 52 Ao
N % 1C95% % 1C95% % 1C95%
Grado |, Bien diferenciado (Gl) 187 99,5 96,3-999 99,5 96,3999 98,9 95,8-99,7
Grado Il, Moderadamente diferenciado 532 99,4 98,3-99,8 97,2 95,4-98,3 94,9 92,7-96,5

(G)

Grado lll, Pobremente diferenciado (GlIl) 231 98,7 96,0-99,6 95,7 92,1-97,7 90,5 85,9-93,6

Grafico 13. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 aiios de edad por grado de
diferenciacion histolégica. Comunidad de Madrid, 2018-2023.
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3.4.4. Supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la Comunidad de
Madrid por subtipo molecular y estadio al diagndstico

3.4.4.1. Supervivencia por subtipo molecular

El estudio de supervivencia de las mujeres con subtipo molecular conocido (N=904) mediante el test
log-rank mostrd diferencias estadisticamente significativas en la supervivencia después de 5 anos
tras el diagndstico (p-valor<0,001) por los distintos subtipos moleculares. Las mujeres con tumores
del subtipo Luminal A presentan una supervivencia observada del 98,6 % (IC95%: 96,3-99,5) a los 5
afos, mientras que las mujeres con tumores del subtipo molecular triple negativo tienen una
supervivencia del 85,4% (1C95%: 77,0-91,0) a los 5 afios. Las mujeres con tumores del subtipo
molecular del subtipo HER2 positivo presentan una supervivencia del 91,2% (1C95%: 75,1-97,1) a los
5 afios (Tabla 14, Grafico 14).

Segun el anadlisis de la regresién de Cox, las mujeres con un tumor clasificado como Luminal B tienen
5 veces mads riesgo de fallecer que las mujeres con un diagnéstico de Luminal A (HR: 5,2; 1C95%: 1,8-
14,9 | p-valor: 0,002). En el caso de los subtipos moleculares HER2 positivo y triple negativo, el riesgo
de fallecer es, respectivamente, 6,4 (1C95%: 1,4-28,5 | p-valor: 0,01) y 11,2 (IC95%: 3,7-33,7 | p-
valor<0,001) veces mayor al de las mujeres con un tumor subtipo Luminal A (Tabla Suplementaria 4).

Tabla 14. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad por subtipo
molecular. Comunidad de Madrid, 2018-2023. (n=904)

12 Ao 32 Aiio 52 Afio
N % 1C95% % 1C95% % IC95%

Luminal A 282 99,7 97,5-99,9 98,6 96,3-99,5 98,6 96,3-99,5

Luminal B 359 99,7 98,0-100,0 98,1 96,0-99,1 92,8 89,6-95,0

Luminal B HER2 126 99,2 94,5-99,9 98,4 93,8-99,6 97,6 92,8-99,2

HER2 Postivo (RH- 34 100,0 - 97,1 80,9-99,6 91,2 75,1-97,1
/HER2+)

Triple negativo 103 98,1 92,5-99,5 89,3 81,6-93,9 85,4 77,0-91,0
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Grafico 14. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad por subtipo

molecular. Comunidad de Madrid, 2018-2023.
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3.4.4.2. Supervivencia por estadio al diagndstico

El Gréfico 15 y la Tabla 15 muestran los resultados del estudio de supervivencia por estadio al
diagndstico realizado en las mujeres con estadio al diagndstico conocido (N=903). Se observan
diferencias entre los diferentes estadios al diagndstico (p-valor<0,001). Los estadios iniciales
muestran una mejor supervivencia que los estadios mas avanzados, disminuyendo estadisticamente
la supervivencia para cada uno de los estadios. El estadio IV presenta la menor supervivencia a los 5
afios, con una supervivencia observada del 84,6% en el primer afio, 69,2% en el tercer afio y 53,9%
en el quinto afo tras el diagndstico (Tabla 15). Mediante el analisis de regresidon de Cox, se estima
que las mujeres con un diagndstico en estadio IV tienen 54,8 veces mas riesgo de fallecer que aquellas
con un diagndstico en estadio | (IC95%: 18,5-162,0 | p-valor<0,001) (Tabla Suplementaria 4).

Grafico 15. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad por estadio al
diagndstico. Comunidad de Madrid, 2018-2023.
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Tabla 15. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad por estadio al
diagndstico. Comunidad de Madrid, 2018-2023. (n=903)

12 Afo 32 Afio 52 Ao
N % 1C95% % 1IC95% % 1C95%
Estadio | 342 99,7 97,9-100,0 99,7 97,9-100,0 98,8 96,9-99,6
Estadio Il 384 100,0 - 98,2 96,2-99,1 95,6 93,0-97,2
Estadio IlI 138 100,0 - 95,7 90,6-98,0 90,6 84,3-94,4
Estadio IV 39 84,6 68,9-92,8 69,2 52,2-81,2 53,9 37,2-67,9
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3.4.4.3. Supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios en la
Comunidad de Madrid por cada subtipo molecular y estadio al diagndstico

Para el estudio de la supervivencia para cada subtipo molecular por estadio al diagndstico se
definieron dos categorias, una categoria para los estadios I, Il y lll (sin metdstasis; sin diseminacion a
distancia) y otra categoria para el estadio IV (metastasis; diseminacion a distancia).

La Tabla 16 muestra que todas las mujeres con un diagndstico de estadio IV presentaron una peor
supervivencia a 5 afios, independientemente del subtipo molecular. Salvo en el subtipo molecular
HER2 positivo (RH-/HER2+), en el resto de subtipos moleculares se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en la supervivencia entre los estadios I-lll y estadio IV.

Cabe mencionar que el bajo nimero de fallecimientos en los subtipos Luminal A y Luminal B HER2
dificulta la interpretacidn de dichos resultados.

En las mujeres con tumores del subtipo molecular Luminal B se observé una supervivencia del 93,8%
(1C95%: 90,6-96,0) en los no metastasicos y del 64,7% (1C95%: 37,7-82,3) en los metastdsicos (Tabla
16, Grafica 16b).

Segun el subtipo molecular, las mujeres con peor supervivencia fueron aquellas con tumores triple
negativo, con una supervivencia a 5 afos del 88,8% (IC95%: 80,1-93,8) en estadios no metastasicos
(estadio I-1ll) y del 33,3% (1C95%: 4,6-67,6) en estadio metastasico al diagndstico (Tabla 16, Graéfica
16e).

Tabla 16. Supervivencia observada para cada subtipo molecular de cancer de mama en mujeres de 20-49
anos de edad por estadio al diagndstico. Comunidad de Madrid, 2018-2023. (n=858%*)

12 aiio 32 aio 52 afio
N % 1C95% % 1C95% % 1C95%

Luminal A Estadio I-lI 270  100,0 - 99,3 97,1-99,8 99,3 97,1-99,8
Estadio IV 5 80,0 20,4-96,9 60,0 12,6-88,2 60,0 12,6-88,2
Luminal B Estadio I-lI 323 99,7 97,8-100,0 98,8 96,7-99,5 93,8 90,6-96,0
Estadio IV 17 100,0 - 82,4 54,7-93,9 64,7 37,7-82,3

Luminal B HER2  Estadio I-lll 111 100,0 - 100,0 - 100,0 -
Estadio IV 5 80,0 20,4-96,9 60,0 12,6-88,2 40,0 5,2-75,3
HER 2 Positivo  Estadio I-lll 29 100,0 - 96,6 78,0-99,5 93,1 75,1-98,2
Estadio IV 3 100,0 - 100,0 - 66,7 5,4-94,5
Triple Negativo  Estadio I-llI 89 100,0 - 92,1 84,2-96,2 88,8 80,1-93,8
Estadio IV 6 66,7 19,5-90,4 50,0 11,1-80,4 33,3 4,6-67,6

*Se excluyen 190 casos con subtipo molecular y/o estadio al diagndstico desconocido.
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Grafico 16. Supervivencia observada para cada subtipo molecular de cancer de mama en mujeres de 20-49
anos de edad por estadio al diagnéstico. Comunidad de Madrid, 2018-2023.

Supervivencia observada por estadio al diagndstico
Comunidad de Madrid. 2018-2023.
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3.4.5. Supervivencia de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios por nivel de
privaciéon

Con respecto a los niveles de privacidn, no se identificaron diferencias estadisticamente significativas
(p-valor=0,880) en cuanto a la supervivencia entre las mujeres con diferentes niveles de privacién. La
Grafica 17 expone la supervivencia a 1,3 y 5 afios tras el diagnéstico segun los distintos niveles de
privacion, siendo la supervivencia al primer afio en torno al 99%, y la supervivencia alrededor de 94%
a los 5 anos en todos los niveles.

Grafica 17. Supervivencia observada de cancer de mama en mujeres de 20-49 afios de edad por nivel de
privacion. Comunidad de Madrid, 2018-2023.

Supervivencia observada de cancer de mama por nivel de privacién
Comunidad de Madrid. 2018-2023.

1.00 —_——
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0.90 — Q
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0.50 1
0.40
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0 1 2 3 4 5
Afios de seguimiento
Tabla de riesgos
Q1 359 356 348 346 344 339
Q2 275 272 270 269 265 260
Q3 217 216 215 212 210 208
Q4 197 196 193 192 188 186

*Q1: nivel bajo de privacion | Q4: nivel alto de privacion
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4. DISCUSION y CONCLUSIONES

El cdncer de mama es el mds comun en las mujeres de todo el mundo, y es un tumor con un enorme
impacto en mujeres jovenes, ya que hasta una cuarta parte de todos los casos de cancer se
diagnostican en mujeres menores de 50 afios. Con objeto de conocer mejor las caracteristicas de los
canceres de mama que se diagnostican en las mujeres jévenes que residen en la Comunidad de
Madrid, se han analizado los datos de incidencia de cancer de mama en mujeres de entre 20 y 49
afios recogidos en el Registro de Cancer de Base Poblacional de la Comunidad de Madrid para el afio
2018y se ha estudiado la supervivencia a 1, 3y 5 afios tras el diagndstico (en el periodo 2018 — 2023).

En total, en 2018 se registraron 1.048 casos de cancer de mama invasivo en mujeres de 20-49 afios
residentes en la CM. Estas cifras se corresponden con una tasa de incidencia ajustada de 66,1 casos
por cada 100.000 mujeres, similar a la tasa de incidencia ajustada publicada por el Sistema Europeo
de Informacién en Céncer (ECIS) para Espafia®®, basada en datos de 2004-2010 de 14 registros
poblacionales espafioles (50,3 casos por 100.000 en el registro de Granada hasta 80,5 casos por
100.000 en el registro de Navarra). Como ocurre con otros tumores malignos, la tasa de incidencia
de cancer de mama aumenta con la edad, e incluso en adultos jovenes se encuentra un aumento
exponencial de las tasas de incidencia, que oscilan entre 5,6 casos por cada 100.000 mujeres entre
25-29 afios y 193,8 casos por cada 100.000 mujeres en el grupo de 45-49 afios, resultados que
concuerdan con los las tasas registradas por otros registros espafioles®.

En relacidn con las caracteristicas histopatoldgicas de los canceres de mama diagnosticados en las
mujeres jévenes de la CM, en torno al 80,6% fueron carcinomas ductales infiltrantes y el 68,6%
mostré un grado bajo o intermedio de diferenciacién histoldgico, en consonancia con lo descrito en
publicaciones internacionales®. Los subtipos moleculares mas frecuentes fueron el Luminal A y el
Luminal B y cerca del 70% de los tumores se diagnosticaron en estadios iniciales (estadio | y Il), cifra

3132 o internacionales®***, Los subtipos

concordante con las publicadas por otros registros nacionales
moleculares y el estadio al diagndstico muestran diferencias en su distribucidn por algunas variables
de interés. Destacan las diferencias de subtipo y estadio por grado de diferenciacién y las diferencias
de subtipo por estadio, y viceversa. La proporcion de casos Luminal A con un grado de diferenciacion
bajo (Gl) es mayor que los de grado alto (GlIl). Cabe destacar que el 34,9% de los tumores con grado
de diferenciacién alto (Glll) tienen un subtipo molecular triple negativo. En cuanto a la distribucion
del estadio, la proporcién de casos diagnosticados en estadio | con grado de diferenciacién bajo es
mayor que aquellos con grado alto (61,4% vs. 24,8%). La proporcion de tumores en estadio IV
aumenta en los tumores de grado de diferenciacién alto (1,8% vs. 6,2%). Es de resaltar que la
proporcién de Luminal A aumenta en los estadios iniciales de forma notoria (45,0% en estadio | frente
a13,9% en estadio IV). Los subtipos con amplificacidn de HER2 tienen mayor proporcidn en el estadio
lIl. Finalmente, el Luminal B y el triple negativo aumenta en los estadios mds avanzados (representan
el 63,9% de los tumores en estadio IV). Rakha et al. también describen un peor pronéstico en tumores

de alto grado y subtipo triple negativo, al igual que de aquellos en estadio metastasico®.

Para todos los grupos de edad, los principales subtipos moleculares fueron el tipo luminal B (TA-E:
22,8) y luminal A (TA-E: 17,7), resultados similares a los publicados por DeSantis et al. para ese mismo
afio®. Asi mismo, un estudio realizado por Liwen et al. muestra una mayor proporcién de tumores
del subtipo Luminal B en mujeres jovenes®. Por estadio al diagndstico, el estadio Il fue el mas
frecuente en todos los grupos de edad, con una tasa bruta de 26,8 casos por 100.000 (TA-E: 24,3)
mujeres. Las tasas de incidencia disminuyen con el estadio hasta alcanzar una TB de 2,7 casos por
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100.000 (TA-E 2,5) en estadio metastasico, similar a los resultados registrados por el SEER (en inglés,
Surveillance, Epidemiology and End Results Program) del Instituto Nacional de Cancer de USA,
representando una tasa de incidencia ajustada de 2,7 casos por 100.000%,

Ademas de las caracteristicas tumorales, las caracteristicas contextuales y estructurales, como los
determinantes sociales en salud, desempefian un papel muy importante en el riesgo de desarrollar
céncer de mamay en su supervivencia®. El andlisis del impacto del nivel socioeconémico en el riesgo
de desarrollar enfermedades permite identificar desigualdades y grupos de poblacién vulnerables.
En este caso, nuestros resultados muestran un mayor riesgo de tener un cancer de mama en mujeres
con un con un nivel socioeconémico alto, algo ya descrito en otros estudios elaborados en Europa3®3°,
Existen distintos factores que ayudan a explicar esta relacidén entre nivel socioecondmico y riesgo de
céncer, la cual es inversa en el caso de otros tumores, como son el cdncer de pulmoén o el de colon®.
Una de las hipdtesis relaciona el aumento de la incidencia de cdncer de mama en mujeres de alto
nivel socioecondmico con factores reproductivos como: aumento de la edad de la primera gestacion,
disminucién del numero de gestaciones, una menor lactancia materna o el mayor uso de terapias
hormonales anticonceptivas**2, Algunos autores también han relacionado dichos factores de riesgo
con la distribucién de los distintos subtipos moleculares, asi como la elevada paridad y la corta
lactancia materna asociado a un mayor riesgo de subtipo triple negativo®® o el uso de terapias
hormonales asociados a tumores hormonodependientes. A pesar de esto, muchos autores concluyen
en que la influencia de dichos factores es similar para los diferentes subtipos moleculares, salvo
excepciones como las ya mencionadas, y que las diferencias entre los diferentes subtipos moleculares
se manifiestan por otras caracteristicas asi como el tamafio tumoral, estadio o niveles hormonales®®.
Otro de los factores que influyen en la relacidon entre nivel socioeconémico y cancer de mama es la
mayor participacién de las mujeres con mayor nivel socioeconémico en revisiones médicas rutinarias
y cribados oportunistas, que podria adelantar el diagndstico de casos por debajo de la edad de acceso
a los cribados poblacionales, aumentando por tanto el diagndstico en estadios iniciales343,

Finalmente, destacar que la supervivencia observada (SO) global de cancer de mama en las mujeres
estudiadas fue muy elevada, del 94,8 % (93,2-96,0) a los 5 afios. Esta cifra es superior a la descrita
por la Red Espafiola de Registros de Céncer [SO 2008-2013: 90,2 (89,2-91,0)]%* a partir los datos de
diferentes registros espafioles de base poblacional en mujeres menores de 50 afios y la estimada por
el estudio de supervivencia Europeo EUROCARE-5 [SO 2000-2007: 85,6%]%>*. Estas diferencias
podrian deberse, al menos parcialmente, a que la supervivencia del cancer de mama publicada por
REDECAN y EUROCARE-5 tiene un seguimiento hasta 2013 y 2007, respectivamente. En los ultimos
afios, se han producido importantes cambios en cuanto a métodos diagndsticos, abordaje
terapéutico y cuidados multidisciplinares de los canceres de mama, garantizando asi un aumento
progresivo de la supervivencia®.

En cuanto al estudio de supervivencia por grupos de edad, no se observan diferencias
estadisticamente significativas, hecho que coincide con lo publicado por REDECAN u otros registros
europeos, siendo la supervivencia a 5 afios superior al 90% para todos los grupos de edad**’. Por
otro lado, no se observaron diferencias estadisticamente significativas en la supervivencia en las
mujeres con diferentes niveles de privacién, algo que si sucede en otras regiones y paises®. Este
hecho refleja la accesibilidad y efectividad del sistema sanitario en el control del cancer por parte del
sistema sanitario.
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No obstante, si se encuentran diferencias estadisticamente significativas en la supervivencia
observada por caracteristicas tumorales como grado de diferenciacion histolégica, subtipo molecular
y estadio al diagndstico (p-valor<0,001), siendo los tumores de grado lll, los triples negativos o los
diagnosticados en estadio 1V, los tumores con menor supervivencia. Dichos resultados concuerdan
con los descritos por diversos autores del panorama nacional® e internacional®*°. Gdmez-Acebo et
al., con resultados similares a los nuestros, determina la correlacién de las caracteristicas bioldgicas
(como el grado de diferenciacidn y el subtipo molecular) y las caracteristicas anatémicas (como el
TNM del estadio al diagndstico) con la supervivencia, siendo dichas caracteristicas de gran valor a la
hora de establecer un prondstico ante un diagndstico de cancer de mama®°.

La metodologia del RECAM presenta grandes fortalezas por su cardcter poblacional, permitiendo
ofrecer tasas de incidencia y de supervivencia reales, vélidas y fiables. Los indicadores de calidad de
los datos del RECAM son similares a los proporcionados por otros registros poblacionales de cancer
de nuestro entorno, lo que sugiere que los métodos desarrollados consiguen proporcionar datos con
alta validez interna. La incorporacion de datos de varias fuentes de informacién, incluyendo datos
hospitalarios, de atencién primaria y de las bases de datos de mortalidad, otorga al registro una gran
exhaustividad de los datos. Por otro lado, el hecho de que se hayan revisado manualmente todos los
casos han permitido validar la informacién de todas las variables fundamentales incluidas en los
registros de cancer de base poblacional, como son la fecha de incidencia, datos morfoldgicos y
topograficos, asi como recoger informacion sobre las denominadas variables de alta resolucion,
referentes al estudio inmunohistoldgico y la estadificacidn de los tumores. De esta forma, ademas de
la recogida detallada de informacién, se ha minimizado la posibilidad de inclusién de casos
diagnosticados en personas con residencia habitual en otras comunidades auténomas que son
diagnosticados y/o tratados en la Comunidad de Madrid. Ademas de sus fortalezas, también se han
identificado algunas limitaciones, como la falta de acceso a la historia clinica en pacientes que son
diagnosticados y/o tratados en servicios hospitalarios del ambito privado. Esto limita la recogida de
informacidn necesaria para la validaciéon de algunos casos, asi como la recogida de variables mas
detalladas de los tumores.

En conclusion, este trabajo presenta un analisis detallado de la incidencia y supervivencia tras un
diagndstico de cancer de mama en mujeres adultas jovenes. Siendo el cancer de mama una
enfermedad muy heterogénea, conocer las caracteristicas clinico-patoldgicas y el estadio al
diagndstico de los distintos subtipos tumorales brinda informacién de gran valor tanto para los
profesionales como para los pacientes. El avance en la vigilancia epidemiolégica y en el registro del
cancer como parte de las competencias de la Direccidn General de Salud Publica® permite disponer
de datos consolidados con los que compararnos con otras regiones y paises de nuestro entorno, que
ademas pueden ser de utilidad para los planes de control del cancer en la Comunidad de Madrid.
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Tabla Suplementaria 1. Morfologia, categoria “Otros” (CIE-O-3.1)

N (%)

59 (100,0)

8140/3 - Adenocarcinoma, SAI 1(1,7)
8211/3 - Adenocarcinoma tubular - SAI 12 (20,3)
8246/3 - Carcinoma neuroendocrino, SAl 1(1,7)
8401/3 - Adenocarcinoma apocrino 1(1,7)
8480/3 - Carcinoma mucinoso 16 (27,1)
8503/3 - Adenocarcinoma papilar intraductal con invasion 5(8,5)
8507/3 - Carcinoma micropapilar invasivo (CIE-O 3,2) 6(10,2)
8510/3 - Carcinoma medular 2(3,4)
8512/3 - Carcinoma medular con estroma linfoide 1(1,7)
8521/3 - Carcinoma ductular infiltrante 3(5,1)
8530/3 - Carcinoma inflamatorio 3(5,1)
8543/3 - Enfermedad de Paget y carcinoma intraductal de la 1(1,7)
8574/3 - Adenocarcinoma con diferenciacion neuroendocrina 1(1,7)
8800/3 - Sarcoma, SAI 1(1,7)
8935/3 - Sarcoma estromal, SAI 2(3,4)
9020/3 - Tumor filodes maligno 3(5,1)
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Tabla Suplementaria 2. Distribucion del subtipo molecular de casos de cancer de mama diagnosticado en mujeres de 20-49
afos de edad. Comunidad de Madrid, 2018 (n=904).

Luminal A Luminal B Lu:::;' B HER2 Positivo  Triple Negativo
N 282 (31,2%) 359 (39,7%) 126 (13,9%) 34 (3,8%) 103 (11,4%)
Edad (DT) 45,12 (4,13) 43,58 (5,04) 42,92 (4,84) 43,26 (5,24) 42,85 (4,70)
Grupos de edad
20-34 11 (18,6%) 28 (47,5%) 10 (16,9%) 4 (6,8%) 6 (10,2%)
35-39 17 (14,0%) 58 (47,9%) 24 (19,8%) 0 (0,0%) 22 (18,2%)
40-44 79 (30,5%) 91 (35,1%) 39 (15,1%) 14 (5,4%) 36 (13,9%)
45-49 175 (37,6%) 182 (39,1%) 53 (11,4%) 16 (3,4%) 39 (8,4%)
Topografia (cédigo CIE-O-3.1)
Porcién central (C50.0-C50.1) 7 (25,9%) 18 (66,7%) 2 (7,4%) 0 (0,0%) 0(0,0%)
Cuadrantes internos (C50.2-C50.3) 53 (41,1%) 42 (32,6%) 14 (10,9%) 5(3,9%) 15 (11,6%)
Cuadrantes externos (C50.4-C50.6) 99 (30,9%) 120(37,5%) 45 (14,1%) 16 (5,0%) 40 (12,5%)
Lesidn de sitios contiguos mama (C50.8) 76 (27,1%) 117 (41,8%) 44 (15,7%) 9 (3,2%) 34 (12,1%)
Gldndula mamaria, SAI (C50.9) 47 (31,8%) 62 (41,9%) 21 (14,2%) 4(2,7%) 14.(9,5%)
Morfologia (cédigo CIE-O-3.1)
Neoplasia, SAl (8000/3) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (50,0%) 0 (0,0%) 1 (50,0%)
Carcinoma ductal infiltrante (CDI). SAI 210 (28,4%) 288 (39,0%) 112 (15,2%) 33 (4,5%) 96 (13,0%)
(8500/3)
Carcinoma lobular infiltrante (CLI) 39 (52,7%) 32 (43,2%) 2(2,7%) 0(0,0%) 1(1,4%)
(8520/3)
Mixtos - (8522/3, 8523/3, 8524/3) 15 (34,1%) 24 (54,5%) 5(11,4%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Otros 18 (40,0%) 15 (33,3%) 6 (13,3%) 1(2,2%) 5(11,1%)
Grado de diferenciacion (CIE-O-3.1)
Grado |, Bien diferenciado 104 (62,7%) 53(31,9%) 7 (4,2%) 0 (0,0%) 2 (1,2%)

Grado Il, Moderadamente diferenciado 165 (33,3%) 224 (45,3%) 72 (14,5%) 13 (2,6%) 21 (4,2%)
Grado lll, Pobremente diferenciado 8(3,7%) 70 (32,6%) 42 (19,5%) 20(9,3%) 75 (34,9%)
Tipo de células no determinado 5(17,9%) 12 (42,9%) 5(17,9%) 1(3,6%) 5(17,9%)

Resumen de extension

Localizado

170 (38,6%)

151 (34,3%)

51 (11,6%)

15 (3,4%)

53 (12,0%)

Tejido adyacente-ganglios regionales 103 (26,1%) 180 (45,6%) 62 (15,7%) 14 (3,5%) 36 (9,1%)
Metastasis 5(13,9%) 17 (47,2%) 5(13,9%) 3(8,3%) 6(16,7%)
Desconocido 4(12,1%) 11 (33,3%) 8 (24,2%) 2 (6,1%) 8 (24,2%)
Estadio al diagndstico (TNM)

[ 141 (45,0%) 113 (36,1%) 28 (8,9%) 8 (2,6%) 23 (7,3%)
I 101 (27,0%) 154 (41,2%) 59 (15,8%) 9 (2,4%) 51 (13,6%)
Il 28 (20,7%) 56 (41,5%) 24 (17,8%) 12 (8,9%) 15 (11,1%)
\Y 5(13,9%) 17 (47,2%) 5(13,9%) 3(8,3%) 6 (16,7%)
Desconocido 7 (15,2%) 19 (41,3%) 10 (21,7%) 2 (4,3%) 8(17,4%)
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Tabla Suplementaria 3. Distribucion del estadio al diagndstico de casos de cancer de mama en mujeres de 20-49
afos de edad. Comunidad de Madrid, 2018. (n=903).

Estadio al diagndstico (TNM)

| ] ] v
N 342 (37,9%) 384 (42,5%) 138 (15,3%) 39 (4,3%)
Edad (SD) 44,14 (4,75) 44,10 (4,69) 43,10 (4,87) 44,070 (4,95)
Grupos de edad
20-34 22 (37,9%) 23 (39,7%) 11 (19,0%) 2 (3,4%)
35-39 34 (29,8%) 53 (46,5%) 20 (17,5%) 7 (6,1%)
40-44 99 (38,7%) 103 (40,2%) 47 (18,4%) 7 (2,7%)
45-49 187 (39,4%) 205 (43,2%) 60 (12,6%) 23 (4,8%)
Topografia (cédigo CIE-O-3.1)
Porcién central (C50,0-C50,1) 14 (48,3%) 8 (27,6%) 4 (13,8%) 3(10,3%)
Cuadrantes internos (C50,2-
€50,3) 62 (46,3%) 57 (42,5%) 11 (8,2%) 4(3,0%)
Cuadrantes externos (C50,4-
C50,5) 119 (37,3%) 145 (45,5%) 41 (12,9%) 14 (4,4%)
Lesion de sitios contiguos
mama (C50,8) 104 (37,4%) 118 (42,4%) 49 (17,6%) 7 (2,5%)
Glandula mamaria, SAI (C50,9) 43 (30,1%) 56 (39,2%) 33 (23,1%) 11 (7,7%)
Morfologia (c6digo CIE-O-3.1)
Neoplasia, SAl (8000/3) 0(0,0%) 0 (0,0%) 1(100,0%) 0 (0,0%)
Carcinoma ductal infiltrante
(CDI), SAI (8500/3) 280 (37,9%) 320 (43,4%) 107 (14,5%) 31 (4,2%)
Carcinoma lobular infiltrante
(CLI) (8520/3) 23 (32,4%) 29 (40,8%) 16 (22,5%) 3(4,2%)
Mixtos - (8522/3, 8523/3,
8524/3) 15 (34,9%) 20 (46,5%) 7 (16,3%) 1(2,3%)
Otros 24 (48,0%) 15 (30,0%) 7 (14,0%) 4 (8,0%)
Grado de diferenciacion (CIE-O-3.1)
Grado |, Bien diferenciado 105 (61,4%) 51 (29,8%) 12 (7,0%) 3(1,8%)
Grado Il, Moderadamente
diferenciado 169 (34,8%) 216 (44,4%) 82 (16,9%) 19 (3,9%)
Grado lll, Pobremente
diferenciado 52 (24,8%) 108 (51,4%) 37 (17,6%) 13 (6,2%)
Tipo de células no determinado 16 (44,4%) 9 (25,0%) 7 (19,4%) 4(11,1%)
Subtipo molecular (consenso de St. Gallen)
Luminal A 141 (51,3%) 101 (36,7%) 28 (10,2%) 5(1,8%)
Luminal B 113 (33,2%) 154 (45,3%) 56 (16,5%) 17 (5,0%)
Luminal B HER2 28 (24,1%) 59 (50,9%) 24 (20,7%) 5 (4,3%)
HER2 Positivo 8 (25,0%) 9 (28,1%) 12 (37,5%) 3(9,4%)
Triple Negativo 23 (24,2%) 51 (53,7%) 15 (15,8%) 6 (6,3%)
No realizado 2 (100,0%) 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%)
Desconocido 27 (62,8%) 10 (23,3%) 3(7,0%) 3(7,0%)
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Tabla Suplementaria 4. Regresion de Cox univariante.

HR (1C95%) p-valor
Grado de diferenciacion histoldgica
Grado | ref
Grado Il 4,8 (1,2-20,3) 0,031
Grado llI 9,3 (2,2-39,3) 0,003
Subtipo molecular
Luminal A ref
Luminal B 5,2 (1,8-14,9) 0,002
Luminal B HER2 1,7 (0,4-7,5) 0,496
HER2 Positivo 6,4 (1,4-28,5) 0,015
Triple negativo 11,2 (3,7-33,7) <0,001
Estadio al diagndstico
Estadio | ref
Estadio Il 3,9(1,3-11,4) 0,015
Estadio Ill 8,3 (2,7-26,6) <0,001
Estadio IV 54,8 (18,5-162,0) <0,001
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