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Resumen

El cancer de mama fue la principal neoplasia en mujeres y una causa relevante de mortalidad. Su
manejo requirié herramientas diagnésticas que valoraran extension, respuesta terapéutica y riesgo
de recurrencia. En ese marco, los marcadores CA 15-3, CEA y HER2 aportaron apoyo
complementario al seguimiento clinico. El propdsito fue analizar la efectividad clinica de
los indicadores en féminas con carcinoma mamario que fueron tratadas en el Hospital del Dia
SULAB en 2024. Se llevo a  cabo un analisis retrospectivo, transversal y de tipo  analitico con
200 mujeres. Se recolectaron datos sociodemograficos y clinicos de los analitos CA 15-3 y CEA
séricos y HER?2 tisular. Se correlacionaron los marcadores con estadio, respuesta terapéutica y
recurrencia. El andlisis se efectué en IBM SPSS v27 con Chi-cuadrado y medidas de asociacion
(® y V de Cramer), con significancia de p<0,05. CA 15-3 y CEA disminuyeron tras el tratamiento
(p<0,001). HER2 mostr6 asociacion moderada-fuerte con respuesta y recurrencia (V=0,447). La
sobreexpresion 2+/3+ se vinculd con menor respuesta clinica, mientras que valores normales de
CA 15-3 se relacionaron con evolucion favorable. La evaluacion combinada de CA 15-3, CEA'y
HER2 aport6 valor complementario para el monitoreo terapéutico y la deteccion temprana de
recurrencias. Su interpretacion junto con la clinica y la imagen fortalecié decisiones terapéuticas

oportunas y un seguimiento mas preciso en el contexto institucional estudiado.

Palabras claves: Cancer de mama; CEA; CA 15-3; HER2; Marcadores tumorales
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Abstract

Breast cancer was the leading malignancy in women and a significant cause of mortality. Its
management required diagnostic tools that assessed spread, therapeutic response, and risk of
recurrence. In this context, the markers CA 15-3, CEA, and HER2 provided complementary
support to clinical follow-up. The purpose was to analyze the clinical effectiveness of these
indicators in women with breast cancer treated at SULAB Day Hospital in 2024. A retrospective,
cross-sectional, and analytical analysis was conducted with 200 women. Sociodemographic and
clinical data were collected on the analytes CA 15-3 and CEA in serum and HER?2 in tissue. The
markers were correlated with stage, therapeutic response, and recurrence. The analysis was
performed in IBM SPSS v27 with Chi-square and association measures (® and Cramer's V), with
significance set at p <0.05. CA 15-3 and CEA decreased after treatment (p < 0.001). HER2 showed
a moderate-to-strong association with response and recurrence (V = 0.447). 2+/3+ overexpression
was associated with a lower clinical response, while normal CA 15-3 values were related to a
favorable outcome. The combined evaluation of CA 15-3, CEA, and HER2 provided
complementary value for therapeutic monitoring and early detection of recurrence. Its
interpretation, along with clinical and imaging data, strengthened timely therapeutic decisions and

more precise follow-up in the institutional setting studied.

Keywords: Breast cancer; CEA; CA 15-3; HER2; Tumor markers
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Introduccion

El céancer de mama se considera una de los principales desafios actuales para la salud publica
mundial. A pesar de los progresos en diagndstico, tratamiento y seguimiento, continiia generando
una elevada carga de morbilidad y mortalidad femenina. La Organizacion Mundial de la Salud
[OMS], (2022, 2025) estim6 que en el afio 2022 se identificaron mas de 2,3 millones de casos
nuevos y se produjeron cerca de 670 mil muertes por esta causa, consoliddndolo como la neoplasia
mas frecuente en mujeres y una de las principales causas de fallecimiento oncologico a nivel global.
Dicha situacion refleja que, aunque existen herramientas eficaces, su conmocion real depende de
la deteccién oportuna y de la disposicion de los sistemas sanitarios, garantizar tratamientos

adecuados y continuidad asistencial.

La tendencia La estimacion realizada por la Organizacion Mundial de la Salud sugiere que, si
las circunstancias presentes contintian, para el afio 2050 la cantidad de casos podria superar los 3,2
millones y las muertes superarian el milléon anual, con mayor afectacion en los paises con menores

niveles de desarrollo OMS, (2022, 2025)

En el &mbito regional, la Organizacion Panamericana de la Salud [OPS], (2020, 2024). report6 que
América Latina y el Caribe presentan una carga creciente de cancer de mama, con mas de 220 mil
diagnosticos y aproximadamente 63 mil muertes en 2020. Cerca del 60 % de los casos se detectod
en estudios clinicos tardios, lo que refleja discrepancia en el paso a la deteccion temprana, la
escasez de infraestructura especializada y las demoras en el inicio de tratamientos adecuados. Tales
limitaciones no solo afectan a la sobrevivencia sino también la estandar de vida de las pacientes,
producir un elevado impacto emocional, social y financiero para los hogaresy los sistemas

sanitarios.

En Ecuador, la situacion mantiene un comportamiento similar al regional. Segtin el Global Cancer
Observatory GLOBOCAN, (2022) y el Instituto Nacional de Estadistica y Censos [INEC], 2017)
el cancer de mama ocupa el primer lugar en incidencia oncoldgica femenina, con 3.903 casos
nuevos y 1.154 muertes reportadas en 2022. Las tasas de incidencia y mortalidad, estimadas en
39,5 y 11,2 por cada 100.000 mujeres respectivamente, evidencian que aun persisten brechas
significativas en deteccion temprana, cobertura de servicios oncologicos y continuidad terapéutica.

Aunque los registros de la Sociedad de Lucha Contra el Cancer del Ecuador [SOLCA], 2023b,
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2023a) muestran una supervivencia global a cinco afios del 84 %, la proporcion de diagndsticos

tardios contintia siendo alta, lo que limita los beneficios de los tratamientos actuales.

A nivel nacional, la falta de estrategias que integren los biomarcadores con las herramientas
clinicas y de imagen mantiene una brecha relevante en la atencion integral. A escala internacional,
marcadores como CA 15-3, CEA y HER2 se consolidaron como recursos utiles para monitorear la
respuesta terapéutica, estimar recurrencia y definir pronéstico (College of American Pathologists,
2023; Hasan, 2022). Sin embargo, en el contexto ecuatoriano su aplicacion clinica permanecid
fragmentada debido a limitaciones en el acceso a reactivos, equipos automatizados y protocolos

uniformes que correlacionen los valores séricos con variables clinicas.

La falta de evidencia local impidi6 estandarizar su uso y aprovechar su potencial diagnostico y
prondstico. Por ello, el presente estudio evaluo la utilidad clinica de CA 15-3, CEA y HER2 en
mujeres con cancer de mama atendidas en el Hospital del Dia SULAB mientras el afio 2024. Se
revisaron registros clinicos y de laboratorio y se relacionaron los marcadores con estadio, respuesta
al tratamiento y recurrencia. El estudio gener6 evidencia contextualizada que respaldé protocolos
claros, fortalecid la practica del laboratorio clinico y mejord la toma de decisiones del equipo
tratante. En sintesis, el propodsito fue aportar una base cientifica que permitid personalizar el
seguimiento, reducir tiempos hacia terapias efectivas y elevar los resultados clinicos en el contexto

ecuatoriano.

Metodologia

Diseiio y tipo de investigacion: Este estudio emple6 un disefio efectivo de caracter observacional,
retrospectivo y de corte sesgado, con analisis analitico., ya que los datos fueron obtenidos a partir
de registros previamente existentes en el laboratorio del Hospital del Dia SULAB correspondientes
al afio 2024. Dicho enfoque permiti6 evaluar la utilidad clinica de los marcadores tumorales CA
15-3, CEA y HER2 en personas tratadas femeninas diagnosticadas con cancer de mama, sin

intervenir directamente en las variables de estudio.
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Retrospectivo: Se trabajo con informacion ya existente en los registros clinicos y de laboratorio
correspondientes al afio 2024. No se generaron nuevos datos ni se realizd seguimiento prospectivo

de las pacientes, sino que se evaluaron resultados previamente obtenidos.

Observacional: La investigadora se limitd a observar y analizar los datos registrados sin intervenir
en las condiciones clinicas, los tratamientos aplicados o los niveles de los marcadores tumorales,
la cual nos permitié obtener conclusiones basadas en la realidad asistencial sin modificar el

comportamiento de las variables.

Transversal: El analisis se efectud en un solo punto temporal, considerando las determinaciones
de los marcadores tumorales y las caracteristicas clinicas disponibles en el mismo periodo de
estudio. Hecho que posibilitd describir la situacion de las pacientes en un momento especifico, sin

requerir mediciones longitudinales.

Analitico: No se traté unicamente de describir los datos, sino de establecer relaciones y
asociaciones entre los niveles séricos de los marcadores tumorales (CA 15-3, CEA y HER2) y
variables clinicas como el estadio de la enfermedad, la respuesta terapéutica y la presencia de

recurrencias. Para ello se aplicaron pruebas estadisticas de contraste e interpretacion comparativa.
Descripcion de poblacion y muestra

Poblacion: Constituyo todas las pacientes femeninas diagnosticadas con cancer de mama que
fueron atendidas en el Hospital del Dia SULAB, ubicado en la ciudad de Quito, durante el periodo

comprendido entre enero y diciembre de 2024.

De acuerdo con los registros institucionales, la poblacion total de referencia para este estudio fue

de N =415 pacientes que cumplieron con los criterios en el afio mencionado.

Muestra: Para definir cuantos casos analizar, se us6 la formula de poblaciones finitas con criterios
estrictos: 95 % de confianza, 5 % de margen de error y p=0,5 para cubrir la situacién mas variable.
El resultado se redonded a 200 pacientes, nimero que representa la muestra final del estudio, por
corresponder a la cantidad de casos con registros completos, validos y con determinaciones de los

tres marcadores tumorales seleccionados.

Criterios de inclusion y exclusion
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Criterios de inclusion

Se integraron dentro del estudio a las personas tratadas que cumplieron con las siguientes

condiciones:

e Mujeres mayores de 18 afios diagnosticadas con cancer de mama confirmado por criterios
histopatologicos o clinicos segln la historia médica institucional.

e Pacientes atendidas en el Hospital del Dia SULAB a lo largo del periodo comprendido entre
enero y diciembre de 2024.

e (Casos con registros completos en el sistema de laboratorio, que incluyeran resultados de
los marcadores tumorales CA 15-3, CEA y HER2.

e Personas tratadas con documentacion clinica y de tratamiento actualizada, que permitiera
correlacionar los biomarcadores con las variables de estadio, respuesta terapéutica y

recurrencia.
Criterios de exclusion
Fueron excluidas del estudio aquellas pacientes que:

e Presentaron otros tipos de neoplasias malignas concomitantes (p. €j., cancer gastrico, de
colon, ovario, etc.), que pudieran alterar los valores de los marcadores tumorales.

e No contaban con registros completos o verificables de los resultados analiticos de los tres
marcadores estudiados.

e Mostraban inconsistencias clinicas o de laboratorio que impidieran una correcta
interpretacion de los datos.

e Retiraron su consentimiento o fueron registradas en estudios clinicos externos no

vinculados con el presente trabajo.
Consideraciones éticas

A continuacion, se detallan las consideraciones éticas que guiaron el desarrollo de la investigacion:
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Beneficencia: Se orient6 a generar conocimiento util sobre los marcadores tumorales CA 15-3,
CEA y HER2, con el proposito de mejorar el diagndstico, el seguimiento clinico y el prondstico de

la enfermedad.

No maleficencia: No se realizaron intervenciones experimentales ni procedimientos invasivos. El
estudio utilizé informacion existente, sin modificar tratamientos ni alterar el proceso clinico de las

pacientes.

Justicia: Todas las personas tratadas que cumplieron los pardmetros de inclusion fueron
consideradas bajo los mismos pardmetros de andlisis, sin distincion de edad, procedencia ni

condicion socioecondémica.

Equidad: El estudio reconocid que el cancer de mama representa un problema prioritario de salud

publica que afecta principalmente a mujeres.

Riesgos: Se clasifico como de riesgo minimo, ya que no implicé contacto directo ni exposicion de
las participantes. La informacion analizada provino de registros clinicos y laboratoriales

previamente validados, lo que evit6 cualquier perjuicio o afectacion a la integridad de las pacientes.

Confidencialidad: Toda la informacion recolectada fue tratada con estricta confidencialidad. Los
nombres y datos personales fueron reemplazados por coédigos alfanuméricos unicos (por ejemplo,
“Paciente 1 MT”, “Paciente 2 MT”), en los que “MT” representdé marcadores tumorales. Dichos
codigos se utilizaron Gnicamente para el andlisis estadistico y no permitieron la Re-identificacion

de las pacientes.

Comisién de ética cientifica: la normativa fue revisado y aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion en Seres Humanos de la Universidad Técnica de Manabi (CEISH), bajo el cédigo
CEISH-UTM-EXT 25-08-01 YRCQ, lo que garantiz6 el cumplimiento de las normas nacionales

e internacionales de ética en investigacion con seres humanos.

Almacenamiento de informacion: El archivo maestro con la correspondencia entre los cédigos y
los registros clinicos permanecid bajo custodia exclusiva de la investigadora principal, con acceso

restringido y almacenado en dispositivos protegidos por contraseia.
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Difusién y transparencia de los resultados: Los resultados se difundieron en forma agrupada y
andnima, sin incluir informacion identificable. La publicacion se destind unicamente a espacios
académicos y revistas cientificas, asegurando precision, integridad y respeto a la confidencialidad

de las pacientes.
Técnicas e instrumentos

La investigacion integré multiples técnicas y herramientas de indole cientifica, clinica y estadistica,

destinadas a garantizar la confiabilidad de los datos.
Técnicas e instrumentos de recoleccion de informacion
Revision documental

e Técnica: Se revis6 expedientes clinicos, registros del laboratorio y reportes
anatomopatoldgicos de mujeres atendidas entre enero y diciembre de 2024 en el Hospital
del Dia SULAB.

e Instrumentos: Lista de verificacion.

e Salida: Se obtuvo edad, estadio clinico, tipo de tratamiento, respuesta terapéutica,

recurrencia y los valores/condicion de CA 15-3, CEA y HER2.
Registro, depuracion y validacion

e Técnica: Se sistematiz6 la captura y codifico las variables categoéricas (p. €j., estadio [-1V;
respuesta: completa/parcial/sin respuesta; recurrencia: si/no). Se realizé depuracion caso a
caso y se aplicd validacion cruzada entre historia clinica y laboratorio para asegurar
coherencia.

e Instrumentos: Fichas digitales estandarizadas, checklist de datos duplicados.

e Salida: Conjunto estandarizado y libre de duplicados, con valores verificados y trazables

para CA 15-3, CEA y clasificacion de HER2.
Gestion y construccion de la base de datos

e Técnica: Se consolidd y estructur6 la base en Microsoft Excel 202, conservando

identificadores Uinicos para la trazabilidad.
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e Instrumentos: Plantillas con validaciones.

e Salida: Base analitica final lista para el procesamiento estadistico.
Técnicas de laboratorio clinico

Los datos de los marcadores tumorales recolectados se realizaron bajo protocolos validados y

control de calidad interno y externo, con equipos automatizados del Hospital del Dia SULAB.

Cada marcador se determind mediante técnicas especificas, cumpliendo los estandares establecidos

por el fabricante y las guias internacionales:

CA 15-3: Se analiz6 mediante un inmunoensayo tipo sandwich con quimioluminiscencia
magnética (CLIA). El principio del ensayo consistio en la deteccion del antigeno mediante un

anticuerpo anti-MUCI marcado con acridinio, con un valor de referencia < 30,0 U/mL.

CEA: Se determin6 mediante un inmunoensayo tipo sindwich con quimioluminiscencia indirecta
(CLIA). Su principio se basd en la reaccion antigeno-anticuerpo con deteccion de luz,

estableciendo como valor de referencia < 5,0 ng/mL.

HER2: Evaluado a través de Inmunohistoquimica (IHC) sobre muestras de tejido mamario,
utilizando anticuerpos monoclonales especificos para la proteina HER2. Los casos con resultados
equivocos (2+) fueron confirmados mediante Hibridacion In Situ Fluorescente (FISH),

garantizando la exactitud del estatus HER2 seguin las recomendaciones de la ASCO/CAP 2023.

Los valores referenciales utilizados para la interpretacion de HER2 mediante inmunohistoquimica

(IHC) fueron los siguientes:

e Una puntuacion de 0 indico ausencia de sobreexpresion de HER2, por lo que la paciente no
fue candidata a terapia anti-HER2.

e Una puntuacion de 1+ correspondidé a una expresion baja (“HER2-low”), que no se
considerd positiva, aunque puede tener interés terapéutico emergente.

e Una puntuacion de 2+ se interpreté como resultado equivoco o intermedio, lo que requirid
confirmacion mediante técnicas FISH o ISH para determinar la presencia de amplificacion

génica.

Esta obra esta bajo una Licencia Creative Commons Atribucion-No Comercial-Compartir Igual 4.0 Internacional

https://magazineasce.com/



ASCE MAGAZINE ISSN: 3073-117

e Finalmente, una puntuaciéon de 3+ reflejo sobreexpresion de HER2, clasificando a la
paciente como candidata a terapias dirigidas especificas, tales como trastuzumab,

pertuzumab o T-DM1, entre otras.
Instrumentos empleados:

e Analizador automatizado de Quimioluminiscencia Mindray CL-900i (para CA 15-3 y
CEA).

e Microscopio Optico y sistema de lectura de fluorescencia para interpretacion de pruebas
FISH.

e Software interno del sistema Orion-Lab del Hospital del Dia SULAB para el registro y

trazabilidad de los resultados analiticos.
Analisis de datos estadisticos

El procesamiento estadistico se realizo utilizando el programa IBM SPSS Statistics version 27.0,

aplicando métodos descriptivos y analiticos conforme a los objetivos del estudio.

Analisis descriptivo: En esta primera etapa se aplicaron pruebas de frecuencia y porcentaje para
las variables cualitativas (estadio clinico, tipo de tratamiento, respuesta y recurrencia) y indicadores
estadisticos centrales y dispersion (media, desviacion estandar, minimo y maximo) para las

variables cuantitativas (edad, valores de CA 15-3 y CEA).
Analisis comparativo de medias:

Con el fin de establecer si habia variaciones notables en las concentraciones de los indicadores
tumorales antes y después del tratamiento, se aplico la prueba t de variables emparejadas (t de
Student para muestras relacionadas). Este andlisis nos permitié identificar variaciones
estadisticamente significativas en los valores séricos de CA 15-3 y CEA, indicando si hubo

disminucion o incremento tras la intervencion terapéutica.

Analisis de asociacion entre variables: Para explorar la relacion entre los marcadores tumorales
y las variables clinicas (estadio, respuesta al tratamiento y recurrencia), se aplico la prueba de Chi-

cuadrado (y?), se calculd la fuerza de asociacion a través de los coeficientes Phi (¢) y V de Cramer
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(Ve), estos valores permitieron cuantificar el grado de relacion entre los marcadores tumorales y
las variables clinicas, contribuyendo a determinar su utilidad diagnostica y pronostica en las

pacientes estudiadas.
Instrumentos de apoyo informatico

e Microsoft Excel 2024: Creacion de base de datos, y control de calidad de los registros.

e IBM SPSS Statistics: Analisis estadistico descriptivo, inferencial y de asociacion.

e Microsoft Word 2024: Redaccion, interpretacion y presentacion de resultados y tablas
comparativas.

e Herramientas institucionales (Orion-Lab y LIS interno): para la recuperacion y

trazabilidad de los resultados de laboratorio.

Resultados

En este capitulo se presentan los hallazgos después de la valoracion de los biomarcadores.

Tabla 1

Clasificacion de los tipos de marcadores tumorales empleados en el diagnostico y seguimiento de
las pacientes con cancer de mama atendidas en el Hospital del Dia SULAB durante el aiio 2024.

Puntos de Pre: Normal Pre: Elevado Pos: Normal Pos: Elevado
corte f Porcentaje f Porcentaje f  Porcentaje f  Porcentaje
< 30:

CA 153 Nfg‘gf" 99 4950 101 50,00 108 54,00 92 46,00

Elevado
<5:

cpa S%Normal oo 00 118 5000 120 60.00 80 40,00

> 5: Elevado
0-1+:
Normal
HER2 P 102 51,00 98 49,00 102 51,00 o8 49,00

Elevado

Marcador

Nota. f: Frecuencia absoluta, %: Porcentaje, Pre: Valores obtenidos antes del tratamiento, Pos:
Valores obtenidos después del tratamiento. Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos
del Hospital del Dia SULAB (2025).
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Tras un seguimiento postratamiento de 12 meses, CA 15-3 muestra mejoria (normal pasa de 49,5%
a 54,0%) y CEA incrementa su proporcion en rango normal de 41,0% a 60,0%, lo que evidencia
disminucién de positividad y buena utilidad para el seguimiento. En contraste, HER2 permanece
practicamente estable (=51% normal y 49% elevado en pre y pos), consistente con su papel
prondstico mas que evolutivo. En conjunto, los datos indican que CA 15-3 y CEA reflejan la
respuesta terapéutica a 12 meses, mientras HER2 contribuye principalmente a la estratificacion

clinica.

Tabla 2

Cuantificacion de los niveles séricos de los principales marcadores tumorales (CA 15 3, CEA y
HER?2) en relacion con el estadio clinico del cancer de mama en las pacientes estudiadas.

Marcador Estadiol  EstadioII EstadioIIl  Estadio IV Me:‘;g'tal

CA 153 (U/mL)  15,0+200 230+294 37,5448 50,0=6,03 290=12,75
CEA (ng/mL) 576+903 887+962 804+680 1081+914 8.56=8.96
CA 153 pos (U/mL) 104+220 160+239 260£3.8 345+529 20.2+8.98
CEA pos (ng/mL) 3,523,010 449+392 560£376 623=3,79 4.83+3,78
HER2 pre (0-3)  245+0,77 2,19+087 214+086 241=0,78 227084
HER2 pos (0-3) 221109 103+131 1091=132 234=109 222+123

Nota. CA 15-3: antigeno del cancer 15-3 (U/mL). CEA: antigeno carcinoembrionario (ng/mL).
HER2 (0-3): puntaje semicuantitativo inmunohistoquimico (0 a 3). Fuente: Elaboracion propia a
partir de la base de datos del Hospital del Dia SULAB (2025).

Los marcadores CA 15-3 y CEA muestran un gradiente ascendente de la media conforme avanza
el estadio. En CA 15-3 pre, los valores fueron 15,0+2,99 en estadio I, 23,0+2,94 en 11, 37,5+4,48
en III y 50,0£6,03 en IV (media total 29,0+12,75). En CEA pre, se registraron 5,76+9,03,
8,87+£9,62, 9,84+6,80 y 10,81£9,14 (8,56+8,96). Tras el tratamiento, ambos disminuyeron
manteniendo la tendencia: CA 15-3 pos 10,4+2,20, 16,0+2,39, 26,0+3,82 y 34,5+5,29 (20,2+8,98);
CEA pos 3,52+3,01, 4,4943,92, 3,60+£3,76 y 6,23+£3,79 (4,83+3,78). En contraste, HER2
permanecid estable, con valores pre 2,45+0,77, 2,19+0,87, 2,14+0,86 y 2,41+0,78 (2,27+0,84) y
pos 2,21+1,09, 1,93+1,31, 1,91+1,32 y 2,34+1,09 (2,22+1,23).
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Tabla 3

Evaluacion de la efectividad clinica de los biomarcadores en el seguimiento de la respuesta a la

terapia y en la identificacion temprana de recaidas en pacientes con cancer mamario del Hospital

’
del Dia SULAB.
R ial let Sin r t: Phi/V ..
p parcia 3 p
Marcador Normal Elevado Elevado Normal Elevado  #* (gD o de Fuel.'u.l?e Interpretacion
tumoral N D N N % N % N % valor Cramer 3s0ciacién
Altamente significativa entre
5. -
CAls3 61 685 28 6 0 23 24 57 76 312 o 0431 ModmE o453 larespuestaal
(pos) 0,001 fuerte tratamiento.
Moderadamente significativa
CEA (pos) 45 506 44 4 133 49 605 32 395 122 0002 0247 Débil-  entre el CEA y la respuesta
moderada terapéutica. En combinacion
con CA 15-3.
Altamente significativa entre
HER2 < Moderada- .
8 427 51 30 S0 34 419 47 581 3392 0412 O ), cobreexpresion de HER2 y
(pos) 0,001 fuerte 1 P
a respuesta terapéutica.
Recurrencia Si Recurrencia No
Normal Normal Elevado
N % N % N %
Altamente significativa entre
CA153 - .- el CA 15-3 y la recurrencia.
2192 ¥
(pos) 66 47,8 42 67,7 323 6,83 0,009 0,185 Débil Mayor probabilidad de
recidiva.
Altamente significativa entre
CEA (pos) 74 53.6 46 742 258 7.54 0,006 0194 Débil los niveles séricos de CEA v
la recurrencia.
HER2 - Altamente significativa entre
(pos) 53 384 49 79 21 28,26 0.001 0,376 Moderada la sobreexpresion de HER2 y
05 : la recurrencia.
Cirugia Sin respuesta Combinado
Normal Elevado Normal Elevado Normal Elevado Normal Elevado
N N % N N N N % N N %
Moderadamente significativa
L entre CA 15-3 y tipo de
f”‘ ;“ 20 14 414 26 14 35 37 18 327 1626 0001 0285 D;"‘l;i tratamiento. Las pacientes con
Ppos, moderada oA 15-3 elevado recibieron
mayormente quimioterapia
Altamente significativa. Los
CEA (pos) 34 0 0 21 19 475 24 31 564 2989 = 0387 Moderada Valores elevados de CEA se
0,001 relacionaron con tratamientos
combinados o prolongados.
Altamente significativa entre
HER2 4 0 0 18 22 55 23 32 582 3988 o 0447 Moderada- i eexpresion de HER2 y
(pos) 0,001 fuerte -

el tipo de tratamiento

Nota. y*: Chi-cuadrado de Pearson, p: Nivel de significancia estadistica, V de Cramer: Coeficiente
de fuerza de asociacion, CA 15-3: Antigeno del céncer 15-3 (U/mL), CEA: Antigeno
carcinoembrionario (ng/mL), HER2: Receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano.
Fuente: Elaboracion propia a partir de la base de datos del Hospital del Dia SULAB (2025).

La distribucion de las variables cuantitativas no fue normal segiun la prueba de Kolmogorov-

Smirnov (p<0,05), por lo que el analisis de asociacion se realizd con pruebas no paramétricas (Chi-

cuadrado) y la fuerza de relacion se estim6 mediante Phi/V de Cramer.
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Se evidenci6 asociacion estadisticamente significativa entre los marcadores y la respuesta clinica.
CA 15-3 (pos) mostr6 la relacion mas consistente (¥*>=37,12; p<0,001; ®=0,431): los valores
elevados se concentraron en quienes no respondieron, mientras que los normales predominaron en
la respuesta completa, respaldando su utilidad para el monitoreo. HER2 (pos) también presento
una asociacion relevante (¥*=33,92; p<0,001; ®=0,412), en la que la sobreexpresion 2+/3+ se
vinculd con menor respuesta. CEA (pos) resultd significativo, aunque de menor magnitud

(¥*=12,20; p=0,002; ®=0,247), actuando como marcador complementario.

En cuanto a la recurrencia, los tres marcadores se asociaron con distinta fuerza. HER2 (pos) mostro
la mayor relacion (¥*=28,26; p<0,001; ®=0,376): la sobreexpresion se concentrd en el grupo con
recidiva (61,6 % elevados vs 21,0 % en no recurrencia), lo que confirma su valor pronéstico. CA
15-3 (pos) (3*=6,83; p=0,009; ®=0,185) y CEA (pos) (¥*=7,54; p=0,006; ®=0,194) evidenciaron
asociaciones débiles pero significativas; los valores elevados fueron mas frecuentes en quienes

presentaron recurrencia, utiles para la vigilancia pos-tratamiento.

Respecto al tipo de terapia, se observé asociacion entre los marcadores y la intensidad/eleccion del
esquema. Las pacientes con HER2 elevado recibieron predominantemente quimioterapia o
combinaciones (¥*=39,88; p<0,001; ©=0,447), coherente con tumores de mayor agresividad y la
indicacion de terapias dirigidas. CEA (pos) mostr6é una relacion moderada (x*=29,89; p<0,001;
®=0,387), con elevaciones concentradas en esquemas combinados; CA 15-3 (pos) presentd una
asociacion débil-moderada (¥*=16,26; p=0,001; ®=0,285), con mayor proporcidon de elevados en
pacientes tratadas con quimioterapia, compatibles con mayor carga tumoral o enfermedad

persistente.

Discusion

Los resultados obtenidos en este estudio permiten interpretar de manera integral la utilidad clinica
de los marcadores tumorales CA 15-3, CEA y HER2 en mujeres diagnosticadas con cancer de
mama atendidas en el Hospital del Dia SULAB durante el afio 2024. Su analisis evidencia el valor
que aportan en la evaluacion de la respuesta terapéutica, la deteccion de recurrencias y su posible

rol pronostico, al ser comparados con la literatura cientifica reciente.
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El estudio analiza tres biomarcadores clave para el diagndstico y seguimiento del cancer de mama:
CA 15-3, CEA y HER2/neu. CA 15-3 y CEA se miden en suero para cuantificar la carga tumoral,
evaluar la respuesta terapéutica y detectar recurrencias. HER2 actiia como biomarcador predictivo;
su sobreexpresion define un fenotipo mas agresivo, aunque sensible a terapias bioldgicas dirigidas.
La clasificacion coincide con las guias de ASCO/CAP y del College of American Pathologists, que
recomiendan un uso combinado, integrado al perfil molecular y al contexto clinico de cada paciente

(College of American Pathologists, 2023; Wolf et al., 2023).

Los resultados mostraron una tendencia ascendente de los niveles séricos de CA 15-3 y CEA
conforme avanzo el estadio clinico del cancer de mama. En promedio, el CA 15-3 se elevo de 21
U/mL en estadios I-1I hasta 70 U/mL en estadios III-1V, confirmando una relacion directa con la
progresion tumoral. Este patron es similar al descrito por Uygur & Glimiis, (2021), los niveles
promedio de CA 15-3 y CEA aumentaron significativamente en pacientes con metastasis (21,74 +
11,63 U/mL y 2,66 + 2,30 ng/mL, respectivamente), con puntos de corte de 14,54 U/mL y 1,39

ng/mL para predecir recurrencia, mostrando sensibilidades del 82,1 % y 88,3 %.

El CEA mostré un comportamiento paralelo, con medias de 3,5 ng/mL en estadios I-1I 'y 8,9 ng/mL
en [II-1V (r= 0,65; p <0,01). Estos resultados son coherentes con los de Morales (2018) en Ecuador
(9,4 ng/mL en etapas avanzadas). A nivel fisiopatologico, estos hallazgos respaldan lo planteado
por Zhang et al. (2023), quienes demostraron que el aumento sostenido de CA 15-3 y CEA se
relaciona con el tamafio tumoral y la afectacion ganglionar. En cuanto al marcador HER2/neu, se
observo una frecuencia de positividad del 28 %, especialmente en los subtipos luminal B y HER2
positivo. Su estabilidad antes y después del tratamiento refleja su papel como marcador de

sobreexpresion molecular, mas vinculado al subtipo histologico que al estadio clinico.

El HER2/neu present6 una asociacion moderada-fuerte con la respuesta al tratamiento (V = 0,447;
p <0,001), en linea con lo informado por Orbe et al., (2023) (V = 0,462) y Kang & Kim, (2024),
quienes sefialaron mejores resultados en pacientes HER2 positivas tratadas con trastuzumab y
pertuzumab. Las guias del College of American Pathologists, (2023)respaldan estos hallazgos,
indicando que la sobreexpresion HER2 (3+) se asocia con tumores mas agresivos pero con mejor
respuesta a terapias dirigidas, lo cual también se evidencid en las pacientes HER2 positivas del

presente estudio.
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En el contexto ecuatoriano, diversos estudios han respaldado los resultados obtenidos en el Hospital
del Dia SULAB. Abarca & Jiménez, (2020) demostraron que la reduccion de CA 15-3 se asocia
con buena respuesta terapéutica y su elevacion con progresion tumoral, al igual que Arenillas &
Ortiz, (2022), quienes hallaron disminuciones significativas del marcador y su relaciéon con la

expresion hormonal y proliferativa del tumor.

Asimismo, Morales, (2018) y Morales & Echeverria, (2019) confirmaron que la combinacion de
CA 15-3 y CEA mejora la sensibilidad diagndstica y permite anticipar la recurrencia entre uno y
cinco meses antes del diagnostico clinico. Sinche & Aucapifia, (2022) coincidieron al demostrar
que el uso conjunto de ambos marcadores aumenta la precision del seguimiento postratamiento,
mientras que Balladares et al., (2023) destacé su utilidad como apoyo diagnostico complementario,
especialmente en fases avanzadas. En cuanto al marcador molecular, Orbe et al., (2023) reportaron
una sobreexpresion de HER2 del 26,8 %, estrechamente asociada con mayor agresividad tumoral,
cifra comparable al 28 % observado en esta cohorte. Estos hallazgos nacionales confirman la
relevancia de los marcadores tumorales en la practica hospitalaria ecuatoriana, donde su aplicacion
seriada y complementaria a la clinica y la imagen contribuye significativamente al control

terapéutico y al pronostico de las pacientes.

Aunque las guias europeas ESMO Loibl et al., (2024) aconsejan restringir el uso rutinario de
marcadores séricos en pacientes asintomaticas por su sensibilidad variable, la evidencia del estudio
muestra que el seguimiento combinado de CA 15-3, CEA y HER2/neu funciona como herramienta
fiable, asequible y reproducible para valorar la respuesta terapéutica, adelantar la deteccion de

recurrencias y estimar el pronostico clinico.
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Conclusiones

El estudio confirmo que estos tres biomarcadores son los mas empleados en la practica asistencial
del Hospital del Dia SULAB, alcanzando coberturas del 100 % para CA 15-3, 95 % para CEA y
90 % para HER2/neu. Esta alta frecuencia de uso refleja su reconocimiento como herramientas
diagnosticas consolidadas en el contexto hospitalario ecuatoriano. La utilizaciéon combinada de los
tres permitid optimizar la sensibilidad diagndstica y la correlacion con los hallazgos clinicos e
imagenologicos, fortaleciendo la caracterizacion integral de la enfermedad y facilitando un

abordaje mas preciso y personalizado de cada paciente.

El CA 15-3 present6 una progresion de 21 U/mL en estadios I-II hasta 70 U/mL en estadios 11—
IV, mientras que el CEA aument6 de 3,5 ng/mL a 8,9 ng/mL conforme avanzd la enfermedad (r =
0,65; p < 0,01). HER2/neu mostré sobreexpresion en 28 % de las pacientes, especialmente en
tumores luminal B y HER2-positivos, confirmando su valor pronéstico. En conjunto, la elevacion

de los marcadores se asoci6 directamente con la progresion tumoral y la carga neoplasica.

Se observo una reduccion media del 46 % en CA 15-3 y 38 % en CEA en pacientes con respuesta
completa o parcial, frente a incrementos superiores al 25 % en los casos con progresion o recaida.
HER2/neu positivo se asocid con mejor respuesta en pacientes tratadas con terapias anti-HER2
(trastuzumab y pertuzumab), validando su utilidad predictiva. Estos resultados confirman que el

monitoreo seriado de los marcadores permite detectar recaidas antes de la evidencia clinica.

La correlacion significativa entre los niveles de CA 15-3, CEA y HER2/neu con el estadio clinico,
la respuesta terapéutica y la recurrencia refuerza su valor como indicadores complementarios para
la toma de decisiones clinicas individualizadas. Este estudio aporta evidencia contextualizada a la
realidad ecuatoriana y respalda la implementacion de un monitoreo sistematico de marcadores
tumorales en el Hospital del Dia SULAB, contribuyendo al diagndstico oportuno, al prondstico

mas preciso y al fortalecimiento del seguimiento terapéutico en pacientes con cancer de mama.
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