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I. Introducción

En 1994, en Colima, se llevó a cabo por primera vez el Consenso Nacional 
sobre Diagnóstico y Tratamiento del Cáncer Mamario, cuyas conclusio-
nes fueron difundidas ampliamente1 y resultaron útiles como guía para 
oncólogos y otros médicos de especialidades afines. Posteriormente se 
efectuaron en los años 2000, 2005 y 20082-4 reuniones de revisión que ac- 
tualizaron los conocimientos y la información disponible, además de 
ampliar la participación de otras subespecialidades y profesionales rela-
cionados con el diagnóstico y tratamiento de esta enfermedad. Las con-
clusiones fueron publicadas en revistas especializadas y están disponibles 
por vía electrónica en la página del consenso (www.consensocancerma-
mario.com) y en las de otras instituciones y sociedades de oncología, for-
mando parte además de la documentación sobre la cual se basa la Norma 
Oficial Mexicana en la materia.5

Por otra parte, en enero de 2007 se realizó la Primera Reunión sobre 
Tratamiento Médico de Cáncer Mamario, tomando en cuenta que esta 
área es la que ha tenido la mayor cantidad de cambios e innovaciones 
en los últimos años. Sus conclusiones fueron también publicadas6 y han 
aportado un mayor análisis sobre estos temas. En el año 2010 se efec-
tuó la primera revisión del tratamiento médico con el fin de actualizar los 
alcances de esta importante disciplina en el manejo del cáncer mamario, 
cuyas conclusiones ya fueron publicadas.7

Nuevamente nos reunimos en Colima, en enero de 2011, con objeto de 
revisar los avances recientes en el campo de la prevención, diagnóstico 
y tratamiento del cáncer mamario. Fueron convocados más de 50 médi-
cos reconocidos a nivel nacional de todas las instituciones y especialida- 
des relacionadas con esta enfermedad, quienes en grupos de trabajo in-
tegrados antes de la reunión analizaron la información actualizada de cada 
área a fin de presentarla al pleno para su posterior aprobación. En es- 
ta ocasión se agregaron los importantes temas de psicooncología y tera-
pia del linfedema. 

Estamos seguros que las conclusiones de esta cuarta revisión que pre-
sentamos a continuación servirán como guía para la comunidad médica 
en general y para los oncólogos en particular, de tal manera que se ofrez-
can a las pacientes con esta enfermedad un diagnóstico y un tratamiento 
óptimos.
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II. Epidemiología del cáncer mamario en México

El cáncer de mama es una enfermedad con una evolución natural com-
pleja por lo que, a pesar de los avances de la oncología moderna, es la 
primera causa de muerte por neoplasia en la mujer en el ámbito mundial, 
con más de 520 000 muertes cada año, de las cuales 70% ocurre en paí- 
ses en desarrollo. El riesgo de enfermar es superior en las mujeres de 
países con nivel socioeconómico alto, pero el riesgo de morir es mayor 
entre las mujeres que habitan países pobres, debido a un menor acceso a 
los servicios de salud para la detección temprana, tratamiento y control.1

Las tasas de incidencia tienen una variación considerable en todo el 
mundo; las más altas se encuentran en Europa y Norteamérica con ci-
fras estandarizadas de 99.4 por 100 mil mujeres. Al respecto, México se 
ubica en un nivel intermedio con tasas cuatro veces menores, si bien el 
cáncer de mama es cada vez un problema de salud más importante por la  
tendencia ascendente de su incidencia y mortalidad, determinadas tanto 
por el envejecimiento de la población y el aumento de la prevalencia de los 
factores de riesgo como por la falta de un programa nacional de detección 
oportuna integral, lo cual resulta evidente por el diagnóstico del cáncer de 
mama en etapas tardías en un 90%.

Un programa de detección y control efectivo del cáncer de mama impli-
ca un modelo de atención que asegure el diagnóstico temprano y adecua-
do de todas las mujeres con síntomas clínicos o imágenes anormales en 
la mastografía. En un diagnóstico del programa realizado en el año 2010 
en varias instituciones de salud, la mayor deficiencia identificada es el 
diagnóstico tardío relacionado con la ausencia de servicios especializados  
y dedicados a la evaluación diagnóstica. Sin estos servicios, las acciones 
de detección por datos clínicos o mastografía no tendrán un efecto en la 
reducción de la mortalidad.

En cuanto a la magnitud actual del cáncer de mama, a partir de 2006 
ocupa el primer lugar de mortalidad por un tumor maligno en la mujer, 
desplazando de ese sitio al cáncer cervicouterino y en el año 2009 el 
número de defunciones registradas fue de 4 964 con una tasa de mortali-
dad de 17.0 por 100 mil mujeres de 25 y más años, lo que representa un 
incremento de 30% en los últimos 20 años (Figura 1).

El análisis de la mortalidad por área geográfica muestra diferencias no-
torias por entidad federativa, con las tasas más altas en los estados del 
norte y las más bajas en los del sur (Figura 2).
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Al igual que en el resto del mundo, la tasa de mortalidad se eleva con 
la edad, de tal forma que éste es uno de los factores de riesgo más im-
portantes para el desarrollo del cáncer de mama. La tasa de mortalidad 
específica para el año 2009 en el grupo de mujeres de 40 a 49 años  
de edad fue de 14.9 por 100 mil; en las de 50 a 59 años de edad fue de 
29.1, en las personas de 60 a 69 de 37.0 y en las de 70 y más años  
de edad la mortalidad fue de 53.1 por 100 mil. 

Respecto a la incidencia, según los últimos datos del Registro Histo-
patológico de Neoplasias Malignas (RHNM), en 2003 se presentaron 12 
433 nuevos casos de cáncer de mama, 3 316 más que en el año anterior, 
la mayor parte en los grupos de 40 a 59 y de 70 años y más, un patrón 
similar al encontrado en 2002.2 Ello significa que en 2003, las instituciones 
del Sistema Nacional de Salud diagnosticaron más de 50 casos de cáncer 
mamario en cada día laborable, la mayoría descubierta en etapas avanza-
das. El porcentaje promedio de diagnósticos, de acuerdo con el estadio 
clínico, es el siguiente: estadios 0 y I, 7.4%; estadio II, 34.4%; estadios III 
y IV, 42.1%; no clasificable, 16.1%. 

En resumen, esta afección se ha convertido para México en un proble-
ma creciente de salud pública. Tanto la mortalidad como el número de 

Figura 1. Tendencia de la tasa de mortalidad por cáncer de 
mama, 1990-2009
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casos nuevos que se presentan cada año se han incrementando paulati-
namente y en la actualidad el cáncer de mama ocupa el primer lugar como 
causa de muerte por neoplasias malignas en las mujeres de 25 años en 
adelante. 

Por todo lo anterior, es impostergable la implementación de un progra-
ma de detección organizado que incluya la garantía de calidad en todos 
los procesos, desde la detección hasta el tratamiento y seguimiento de 
pacientes con cáncer, y que exige una mayor capacitación de todos  
los participantes en la atención de este problema. Con esto en mente se 
actualizó la NOM-041-SSA2-2011,3 para la prevención, diagnóstico, tra-
tamiento, control y vigilancia epidemiológica del cáncer de mama.

III. Información y educación

En los últimos años, todas las instituciones del sector salud y las organiza-
ciones de la sociedad civil han hecho un esfuerzo particular para informar 
de manera más amplia a la población sobre los métodos de prevención y 
diagnóstico temprano de las diferentes enfermedades. 

Las actividades de prevención incluyen la comunicación educativa a la 
población para el conocimiento de los factores de riesgo y promover esti-
los de vida sanos que contribuyan a reducir la morbilidad por el cáncer de 
la mama, así como fomentar la demanda en la detección temprana con el 
objeto de mejorar la oportunidad del diagnóstico y tratamiento.

Figura 2. Mortalidad por cáncer de mama, según entidad 
federativa en el año 2009
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Si bien los estudios sobre la autoexploración y la exploración clínica 
de mama y su efecto en la mortalidad no han mostrado evidencias con-
sistentes de su beneficio, las investigaciones recientes apuntan hacia la 
efectividad de ambas intervenciones cuando se garantiza un programa 
organizado para el diagnóstico temprano.1 Por otro lado, la Organización 
Mundial de la Salud recomienda la educación sobre el cáncer de mama 
dirigida a sensibilizar a las mujeres sobre la importancia de conocer las 
características normales de sus mamas y demandar atención médica si 
descubren alguna anormalidad, así como la exploración clínica ante la 
ausencia de servicios de tamizaje por mastografía, acompañada de pro-
gramas de educación a la población.

Los factores de riesgo para el desarrollo del cáncer de mama son los 
siguientes:

Factores de riesgo biológicos: 
•	Sexo femenino. 
•	Envejecimiento: a mayor edad mayor riesgo.
•	Antecedente personal o familiar de cáncer de mama en madre, hijas 

o hermanas. 
•	Antecedentes de hallazgos de hiperplasia ductal atípica, imagen radial 

o estrellada, así como carcinoma lobulillar in situ por biopsia. 
•	Vida menstrual mayor de 40 años (menarca antes de los 12 años y 

menopausia después de los 52 años).
•	Densidad mamaria.
•	Ser portador conocido de los genes BRCA1 o BRCA2.
Yatrógenos o ambientales: 
•	Exposición a radiaciones ionizantes, principalmente durante el desa-

rrollo o crecimiento (in utero, en la adolescencia). 
•	Tratamiento con radioterapia en tórax. 
Factores de riesgo relacionados con los antecedentes reproductivos: 
•	Nuligesta. 
•	Primer embarazo a término después de los 30 años de edad. 
•	Terapia hormonal en la perimenopausia o posmenopausia por más 

de cinco años.
Factores de riesgo relacionados con los estilos de vida, que son modifi-

cables y pueden disminuir el riesgo de enfermar si se evitan:
•	Alimentación rica en carbohidratos y baja en fibra. 
•	Dieta rica en grasas tanto animales como ácidos grasos trans. 
•	Obesidad, principalmente en la posmenopausia. 
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•	Sedentarismo. 
•	Consumo de alcohol mayor de 15 g/día.
•	Tabaquismo.
La promoción de las conductas favorables a la salud para la prevención 

del cáncer de mama puede disminuir la incidencia en la población hasta 
30%:
•	Dieta rica en frutas y verduras y baja en grasas animales.
•	30 a 60 minutos de actividad física todos los días de la semana.
•	Consumo de ácido fólico.
•	Amamantar, por lo que debe incluirse entre las ventajas la promoción 

de la lactancia materna.
Se debe orientar a las mujeres acerca de su responsabilidad en el auto-

cuidado de su salud, disminuir los factores de riesgo cuando sea posible 
y promover los estilos de vida sanos. 

Promoción para la detección: 
•	La promoción para la detección del cáncer de mama debe incluir la 

autoexploración, el examen clínico y la mastografía. 
•	La autoexploración se debe recomendar a partir de los 20 años; tiene 

como objetivo sensibilizar a la mujer sobre el cáncer de mama, te-
ner un mayor conocimiento de su propio cuerpo e identificar cambios 
anormales para la demanda de atención médica apropiada. 

•	Es función del personal de salud enseñar la técnica de autoexplora-
ción a todas las mujeres que acudan a las unidades médicas a partir 
de los 20 años de edad. 

•	El examen clínico debe ser practicado anualmente, a partir de los 25 
años por personal de salud capacitado en la exploración de las mamas.

•	Detección con mastografía a partir de los 40 años.
•	Todas las mujeres deben ser informadas sobre las ventajas y limitacio-

nes de la mastografía.

IV. Quimioprevención primaria del cáncer mamario

Los resultados del meta-análisis del uso del tamoxifeno como preventivo 
(incluido el estudio P1 del NSABP, tamoxifeno vs placebo) mostraron una 
reducción de un 38% en la aparición de cáncer invasor e in situ en pacien-
tes de alto riesgo según el modelo de Gail.1 Resultados similares fueron 
reportados recientemente en una actualización con ocho años de segui-
miento del protocolo STAR (tamoxifeno vs raloxifeno) que incluyó a más 
de 18 mil participantes posmenopáusicas. Los resultados mostraron que 
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ambos medicamentos son efectivos en la disminución del cáncer invasor 
(ligeramente mayor con tamoxifeno) e in situ, con un perfil de seguridad 
discretamente en favor del raloxifeno.2

Debido a que el tratamiento quimiopreventivo no está exento de ries-
gos, sobre todo en mujeres posmenopáusicas, su utilización debe indicar-
se cuidadosamente, tomando en cuenta las siguientes recomendaciones:

1. Está indicado en los siguientes casos:
 ¾ Mujeres con alto riesgo de desarrollar cáncer mamario valorado 

por el modelo de Gail (≥ 1.66) y portadoras de mutaciones de 
BRCA1 y BRCA2 u otro similar.

 ¾ Mujeres con antecedente de carcinoma ductal in situ, lobulillar in 
situ o hiperplasia ductal atípica.

 ¾ Con pocas probabilidades de sufrir complicaciones vasculares o 
de desarrollar cáncer de endometrio.

2. Está contraindicado en los siguientes casos:
 ¾ Mujeres con bajo riesgo de desarrollar cáncer mamario.
 ¾ Con terapia actual de reemplazo hormonal.
 ¾ Con antecedente de hiperplasia atípica del endometrio.
 ¾ Con riesgo de episodios tromboembólicos.
 ¾ Con cataratas o cirugía de cataratas.
 ¾ En mujeres que deseen embarazarse.

Por otro lado, se encuentra abierto un gran número de estudios de qui-
mioprevención con otros moduladores selectivos de la respuesta endo-
crina (SERMS), así como inhibidores de aromatasa y otros medicamentos, 
cuyos resultados estarán disponibles en los próximos años.

A pesar de los datos científicos descritos anteriormente, la utilización de 
quimioprevención primaria con tamoxifeno o raloxifeno no es todavía una 
práctica común entre los oncólogos de México y del resto del mundo, de-
bido probablemente a que no existe una información suficientemente clara, 
tanto para el equipo médico como para las personas en riesgo. Por lo an-
terior, se recomienda que las unidades de oncología cuenten con una guía 
de manejo sobre prevención, con la finalidad de poder recomendar su uso 
sólo después de analizar los riesgos y beneficios de cada caso en particular.

V. Diagnóstico temprano

Recomendaciones generales:
•	Autoexamen mamario mensual a partir de los 18 años (siete días des-

pués de terminada la menstruación).
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•	Examen clínico mamario anual, a partir de los 30 años.
•	Mastografía anual de tamizaje en mujer asintomática a partir de los 

40 años.
•	El ultrasonido mamario es el estudio de elección inicial en mujeres 

menores de 35 años con afección mamaria.1

Diagnóstico por imagen

1. Mastografía. La mastografía es el único método de imagen que ha 
demostrado la disminución de la mortalidad por cáncer de mama al per-
mitir un diagnóstico temprano, siempre y cuando se realice con el estric-
to control de calidad ACR (Mammography, Quality Control Manual, Va., 
American College of Radiology, 1999) y la adecuada periodicidad.2

Para la realización de mastografías de escrutinio debe emplearse un 
equipo diseñado para tal fin denominado mastógrafo y que puede efec-
tuarse con:
•	Adquisición convencional: el mastógrafo es un equipo análogo y la ad-

quisición de imágenes se realiza en pantalla-película, lo que requiere 
además un sistema de revelado automático dedicado a mastografía.

•	Adquisición digital a través de detectores integrados al propio mastó-
grafo (mastografía digital) o detectores externos (mastografía digitali-
zada: CR). La impresión del estudio se realiza con una impresora láser 
de alta resolución.3

•	El equipo debe cumplir con un estricto control de calidad para ga-
rantizar una buena resolución de imagen y baja dosis de radiación. 
De preferencia, el control de calidad debe ser realizado por un físico 
médico con experiencia en el área.4,5 

La interpretación de las imágenes se efectúa, en el caso de la técnica 
digital, directamente en placa impresa o sobre monitores de uso clínico 
de 5 MPX. Para el caso de la mastografía análoga debe realizarse la inter-
pretación con negatoscopios con 3 000 cd/m2. En ambas técnica debe 
establecerse idealmente una doble lectura mastográfica.

El personal técnico (de preferencia femenino) que efectúa los estudios 
debe contar con la capacitación en su realización y el conocimiento en el 
control de calidad de las imágenes y protección radiológica.1

El médico radiólogo que interpreta los estudios debe estar certificado 
por el CMRI, así como contar con calificación adicional en mama por el 
mismo Consejo.1

Mastografía de escrutinio o tamizaje. Se realiza en mujeres asinto-
máticas.
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•	Escrutinio anual a partir de los 40 años.6, 7

•	Debe incluir dos proyecciones para cada mama: 
 – Cefalocaudal.
 – Mediolateral oblicua.

•	El resultado se reporta con la clasificación de BIRADS.
Mastografía diagnóstica. Se indica en la mujer en la que resulta un 

estudio radiológico de tamizaje anormal, o ante alguna de las siguientes 
situaciones:8

•	Antecedente personal de cáncer mamario.
•	Masa o tumor palpable.
•	Secreción sanguinolenta por el pezón.
•	Cambios en la piel del pezón o la areola.
•	Mama densa.
•	Asimetría en la densidad.
•	Distorsión de la arquitectura.
•	Microcalcificaciones sospechosas.
•	Ectasia ductal asimétrica.
La mastografía diagnóstica incluirá las radiografías sistemáticas, así 

como proyecciones adicionales y, en caso necesario, ultrasonido o reso-
nancia magnética.

Son indicaciones específicas de mastografía las siguientes:
•	En la mujer joven cuando exista sospecha clínica de cáncer mamario, 

independientemente de su edad.
•	En la mujer mayor de 40 años programada para cirugía estética de la 

glándula mamaria.
•	Antes del inicio de terapia hormonal de reemplazo.1

•	En la mujer que tenga familiar de primer grado con diagnóstico de 
cáncer mamario se indicará mastografía anual iniciando a los 30 años, 
o 10 años antes de la edad del diagnóstico del familiar con cáncer 
más joven, pero nunca antes de los 25 años. 

•	En mujeres con riesgo elevado para cáncer de mama6 (antecedentes 
familiares en línea directa, BRCA1, BRCA2). Mujeres con anteceden-
tes de biopsia mamaria y reportes histológicos de neoplasia lobular 
in situ, hiperplasia lobular o ductal con atipia, carcinoma ductal in situ 
(DCIS) o cáncer de ovario.

El reporte mastográfico debe concluirse con BIRADS (Breast Ima-
ging Reporting and Data Systems, American College of Radiology. Mam-
mography, 4ta ed., dec. 2003). Todo reporte debe incluir el tipo de patrón 
mamario, su densidad y finalizar con las recomendaciones (Tabla 1). 
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La clasificación de BIRADS también se aplica a los estudios ultrasono-
gráficos y de resonancia magnética.

2. Ultrasonido mamario. El ultrasonido mamario es una valiosa herra-
mienta complementaria de la mastografía diagnóstica, no útil como mé-
todo de tamizaje único de cáncer y en etapas iniciales. Está muy limitado 
dado que se requieren equipos de alta resolución, así como experiencia 
en el conocimiento de la anatomía de la glándula mamaria y su evaluación 
por ecografía. En la actualidad no existe ninguna regulación que garantice 

Tabla 1. 

Categoría Recomendaciones

0 Existe 13% de 
posibilidad de 
malignidad

Se requiere evaluación con 
imágenes mastográficas 
adicionales, u otros estudios US 
y RM, así como la comparación 
con estudios previos

1 Negativo
Ningún hallazgo que 
reportar

Mastografía anual en mujeres 
a partir de los 40 años

2 Hallazgos benignos Mastografía anual en mujeres 
a partir de los 40 años

3 Hallazgos 
probablemente 
benignos Menos del 
2% de probabilidad de 
malignidad

Requiere seguimiento 
mastográfico unilateral del 
lado afectado a los 6 meses; 
posteriormente anual bilateral 
por 2 a 3 años

4 Hallazgos de 
sospecha
Subdivisión:
Baja sospecha de 
malignidad
Moderada sospecha 
de malignidad
Alta sospecha de 
malignidad

Requiere biopsia

5 Típicamente maligno  Biopsia 

6 Con diagnóstico 
histológico de 
malignidad

En espera de tratamiento 
definitivo 
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el uso de equipos adecuados en cuanto a la valoración de la glándula 
mamaria ni técnicas de exploración con parámetros definidos y estanda-
rizados que permitan diagnosticar cáncer mamario en etapas tempranas.

En la mujer menor de 35 años o en aquéllas con sospecha de cáncer 
que cursen con embarazo o lactancia es el método de imagen inicial de 
estudio.

Son indicaciones de ultrasonido las siguientes:
 ¾ Mujeres menores de 35 años con signos o síntomas de afección 

mamaria (dolor, palpación de nódulo, secreción por el pezón, re-
tracción de la piel o el pezón, enrojecimiento de la piel, etc.).

 ¾ Mama densa mastográfica para identificar lesiones inadvertidas, 
ya que disminuye la sensibilidad radiográfica; los resultados falsos 
negativos pueden aproximarse al 26%. 

 ¾ Diferenciación entre los distintos tejidos mamarios para caracteri-
zar una tumoración visible en la mastografía y determinar su natu-
raleza, sólida o líquida. 

 ¾ Evaluación de los implantes mamarios y sus complicaciones.
 ¾ Valoración de lesiones palpables no visibles en la mastografía. 
 ¾ Procesos infecciosos (mastitis, abscesos, etc.) y su seguimiento.
 ¾ Lesiones sospechosas en la mastografía, o bien en caso de pri-

mario conocido, para descartar lesiones multifocales, multicén-
tricas o bilaterales.

 ¾ Guía de procedimientos invasivos: aspiración de quistes, drena-
je de abscesos, biopsias con aguja fina en ganglios o bien con 
aguja de corte en lesiones con sospecha; marcajes con arpones 
metálicos para la exéresis quirúrgica y para tratamiento con radio-
frecuencia, crioterapia, terapia térmica, etc., esta última en vías 
de desarrollo.9

Recientemente se ha introducido la elastografía al ultrasonido, la cual es 
una técnica que evalúa objetivamente la consistencia o dureza de los te-
jidos. Su aplicación clínica fundamental se centra en las lesiones BIRADS 
3 (probablemente benignas), en las que esta modalidad puede detectar 
aquellas que se beneficiarán de una biopsia por sus características elas-
tográficas.10 

Doppler a color. Es otra herramienta del ultrasonido mamario que per-
mite evaluar los trayectos vasculares, así como medir las velocidades y los 
índices de resistencia; tiene una utilidad notable en el sistema circulatorio, 
si bien en la valoración de lesiones mamarias es limitada.
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La realización de ecografía mamaria tiene algunos requisitos para los 
equipos. El ultrasonido de alta calidad exige excelente resolución. El trans-
ductor ecográfico debe ser lineal no sectorial, ya que permite un mejor 
acoplamiento con la mama. Se utiliza una frecuencia nominal que oscila 
entre 7.5 MHz como mínimo y 12 MHz, aunque el rango ideal es de 12 a 
18 MHz. Actualmente los transductores son de multifrecuencia.11 

3. Mastografía digital. Existen diferentes estudios que comparan la 
mastografía digital con la análoga y se han encontrado sensibilidades 
muy similares para el diagnóstico del cáncer de mama; sin embargo, ha 
demostrado superioridad (digital sobre análoga) en pacientes con ma- 
ma densa, premenopáusicas y perimenopáusicas, así como en la detec-
ción, caracterización y extensión de las microcalcificaciones.12,13

La mastografía digital representa un avance tecnológico porque se reali-
za en un mastógrafo con detectores digitales para la obtención de imáge-
nes; cuenta con monitores de alta resolución que permiten una adecuada 
interpretación mastográfica. En caso de imprimir imágenes, se debe reali-
zar en película radiográfica con impresora láser.

La adquisición, el procesamiento y la visualización de la imagen se 
manejan de forma independiente, lo cual representa una mayor ventaja 
en relación con el sistema analógico. Asimismo, reduce el porcentaje de 
repeticiones debido a su constante control de la calidad de la imagen, 
lo cual reditúa en una mayor productividad; también ofrece mayor visuali-
zación hasta la línea de la piel, lo cual no es posible en la mastografía ana-
lógica.14 Otra de sus ventajas es la capacidad de aplicaciones avanzadas, 
como la telemastografía, la sustracción digital con aplicación de medio  
de contraste y la tomosíntesis.

La tomosíntesis consiste en una serie de imágenes mastográficas con 
diferentes angulaciones y mayor dosis de radiación ionizante que la mas-
tografía. Evita la superposición de estructuras y delimita de forma ade-
cuada los bordes de una lesión, evitando biopsias innecesarias.15,16 Tiene 
un amplio rango dinámico, es decir, permite la visualización de la mama 
desde el pectoral.

4. Resonancia magnética. Los resultados falsos negativos en la mas-
tografía ocurren en 25% a 29% de los casos, sobre todo en mamas den-
sas,17,18 lo cual ha llevado a desarrollar otras modalidades de imagen que 
ofrecen mayor especificidad, como la resonancia magnética (RM). 

La RM es otro método de imagen, complementario de la mastogra-
fía y el ultrasonido mamario, que no utiliza radiación ionizante (rayos X) y 
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suministra información morfológica y funcional de la mama mediante la 
inyección endovenosa de una sustancia paramagnética (gadolinio).19 Para 
la obtención de las imágenes se manejan múltiples secuencias, mate- 
rial de contraste endovenoso y curvas de perfusión, lo cual ha mejorado la 
detección de cánceres ocultos.

La curva tipo IA se distingue por lento ascenso y representa afección 
benigna; la curva IB es una variante de la anterior y puede estar presente 
en un 16% de lesiones malignas. La curva tipo II posee forma en meseta 
y se relaciona en más de la mitad de los casos con neoplasias malignas. 
La curva tipo III tiene rápido ascenso y lavado inmediato (wash out) y está 
presente en la mayoría de los cánceres mamarios.20 La RM también cuan-
tifica la presencia de colina (espectroscopia), sustancia que representa un 
marcador de proliferación celular.

La sensibilidad de este método es del 85% a 100% y posee especi-
ficidad de 47% a 67%. La RM tiene mayor número de falsos negativos 
en tumores menores de 3 mm, así como en el carcinoma in situ y en el 
lobulillar, por lo que es fundamental la integración de las características 
morfológicas y funcionales para un diagnóstico certero, aunado a los ha-
llazgos de la mastografía y el ultrasonido. La conclusión se realiza en el 
sistema BIRADS.18

Son indicaciones de la resonancia magnética contrastada las si-
guientes:6

•	Estadificación de un tumor: multifocalidad, multicentricidad, bilaterali-
dad y evaluación de la axila.

•	Valoración de márgenes después de la escisión de un tumor primario.
•	Seguimiento de pacientes con cáncer mamario para detectar recu-

rrencia local.
•	Evaluación de la respuesta al tratamiento.
•	Búsqueda de primario oculto con metástasis axilares.
•	Valoración de la integridad de los implantes mamarios, particularmen-

te con sospecha de rotura intracapsular u otras complicaciones.
•	Embarazo y sospecha de cáncer mamario.
•	Mama densa.
•	Tamizaje en paciente de alto riesgo alternando con la mastografía.
•	Biopsias en caso de lesiones visibles sólo a través de este método.
Debido a la complejidad de este método para biopsia, ante un hallazgo 

sospechoso se recomienda una segunda revisión intencionada por ul-
trasonido.
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5. Tomografía por emisión de positrones (PET CT). Esta modalidad 
de imagen, que combina medicina nuclear con tomografía computariza-
da, permite simultáneamente un estudio funcional y morfológico, con la 
localización precisa de una lesión.

La PET CT es una de las pruebas de imagen más novedosas en la 
actualidad; requiere la inyección endovenosa de una glucosa marcada, 
generalmente FDG, la cual emite una pequeña cantidad de radiación de-
tectada por un escáner para conformar la imagen. Esta sustancia se lo-
caliza en los sitios donde las células son más activas, especialmente en 
tejidos malignos, y cuantifica sus concentraciones.21

Está indicada para valorar recurrencia, metástasis a distancia, evaluar 
respuesta a tratamientos médicos, así como en el seguimiento para pa-
cientes con cáncer. Su alto costo la hace poco accesible para ser un es-
tudio sistemático y su aplicación como método de detección se encuentra 
en fase de investigación.

PEM (mastografía por emisión de positrones). Esta reciente mo-
dalidad, al igual que la PET, combina medicina nuclear con mastografía 
y logra una elevada resolución espacial, lo que permite el diagnóstico de 
lesiones menores de 5 mm.

Es útil en la evaluación de la lesión primaria en la mama, así como para 
la estadificación; con este método es posible realizar biopsias guiadas.

VI. Lesión sospechosa no palpable

Es un hallazgo mastográfico, sonográfico o de resonancia magnética sos-
pechoso de malignidad (BIRADS 4 o 5) en una mujer asintomática y en 
quien el examen físico de las glándulas mamarias es normal.1 Por lo an-
terior se requiere corroboración histológica, o en algunos casos el uso 
de estudio citológico mediante aguja fina y aspirado. Hasta hace algunos 
años, la biopsia escisional, previo marcaje con aguja percutánea, era la 
única herramienta de diagnóstico en lesiones clínicamente ocultas. 

La biopsia no quirúrgica de lesiones no palpables de la mama con agu-
jas de corte y corte aspiración se ha convertido en una extraordinaria al-
ternativa diagnóstica, la cual evita biopsias escisionales en aquellos casos 
benignos,1 lo que abate los costos y reduce los riesgos para la paciente, 
con mínimos cambios del tejido mamario que puedan alterar el diagnós- 
tico en mastografías posteriores. Además, debe tomarse en considera-
ción que alrededor del 70% al 80% de las biopsias de mama son benig-
nas, por lo cual es una buena alternativa reconocida mundialmente.
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Debe elegirse el método guía en el cual la lesión se visualice mejor (mi-
crocalcificaciones mediante rayos X, masa o nódulo por ultrasonido siem-
pre y cuando sea visible).

Indicaciones de biopsia quirúrgica y no quirúrgica en lesión no 
palpable clasificada como BIRADS 4-5

1. Tumor o masa que presenta:
•	Forma irregular, con contornos mal definidos, microlobulados o es-

piculados.
•	Forma redonda y bien definida con o sin microcalcificaciones sos-

pechosas que se relacionen o no con:
 – Engrosamiento cutáneo
 – Dilatación de conducto solitario
 – Vascularidad regional aumentada2

2. Microcalcificaciones
•	De morfología heterogénea, es decir, de forma, tamaño y densidad 

diferentes. Con distribución agrupada, segmentaria o regional.
•	Número: sin importancia, lo relevante es la diferencia en forma, ta-

maño y densidad.
3. Asimetría en la densidad mamaria.
4. Neodensidad o cambios en una ya existente detectada en el segui-

miento mastográfico.
5. Distorsión arquitectónica.
No es necesario efectuar biopsia de una lesión no palpable que tenga 

aspecto benigno, contenido graso o mixto, como:
•	Ganglio intramamario:

 – Hamartoma
 – Lipoma
 – Galactocele

•	Microcalcificaciones:
 – Dispersas
 – Bilaterales
 – Secundarias a necrosis grasa
 – Sebáceas
 – Vasculares
 – Sugestivas de leche de calcio

Cualquiera de los métodos de localización resulta de utilidad y es ade-
cuado, siempre que se cuente con la tecnología y el equipo multidiscipli-
nario de trabajo (patólogo, cirujano y radiólogo).
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Tabla 2. Resumen: criterios de elección de biopsia 

Tipo de biopsia Tipo de lesión Calibre de aguja

BAAF Quistes. Ganglios axilares. 
NO se recomienda en tumor 
primario de mama

22-25 g

Aguja de corte Lesiones sólidas 11 y 14 g son las 
más
utilizadas 

Corte aspiración auto-
mático,
MammotomoVacora, 
Surus, etc

La principal aplicación es en 
biopsia de calcificaciones

9, 11 y 14 gauge.
Incisión en la piel, 5 
a 8 muestras reque-
ridas

Biopsia quirúrgica Lesiones que no pueden ser 
biopsiadas de manera per-
cutánea (limitación técnica), 
presencia de lesiones múl-
tiples.
Biopsias previas con aguja 
de corte no concordantes

Biopsias con aguja

Las biopsias con aguja son esencialmente de dos tipos: aguja fina y as-
pirado para obtención de células o líquido y biopsias con agujas de corte 
que remueven porciones de tejido dependiendo de su calibre (recien- 
temente existe una variante con aguja de corte y sistema de vacío auto-
mático o corte aspiración, el cual está indicado para el estudio de las 
microcalcificaciones). 

1. Biopsia por aspiración en la lesión sospechosa no palpable. La 
citología por aspiración con aguja fina tiene grandes limitantes; se requiere 
una gran experiencia tanto del radiólogo que la realiza como del citólogo 
que la interpreta.3,4 Su utilidad sigue vigente en la evaluación de ganglios 
sospechosos y evacuación de lesiones quísticas.

Por otro lado, los resultados obtenidos no son equiparables a los de la 
biopsia por aspiración con aguja fina en la lesión palpable, por lo que se 
recomienda la extirpación total de la lesión previo marcaje, o bien la biop-
sia con aguja de corte.
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Indicaciones Limitaciones

Método rápido y fácil de realizar 
con mínimas complicaciones, 
no deja cicatrices

Operador dependiente. Se requiere un alto gra-
do de entrenamiento en la toma y lectura de la 
muestra. Cuando se trata de una lesión sólida, 
el material es de un área muy reducida, lo que 
puede provocar diagnósticos incorrectos

Permite establecer diagnósti-
cos histológicos.
Mínima cicatriz.

Múltiples inserciones, aunque con el uso de 
las agujas coaxiales este número se ve limi-
tado

Muestras de mayores dimen-
siones con una sola inserción 
de la aguja. 
Mínima cicatriz

Se encuentra limitada en pacientes con lesio-
nes muy superficiales o muy posteriores cer-
canas a pared del tórax y mama pequeña.
Deben emplearse marcadores en la lesión 
(clip), ya que es posible extraerla en su tota-
lidad

Es el método diagnóstico más 
certero, cercano al 100%

Requiere anestesia general.
Alto costo
Deja cicatriz

2. Biopsia mamaria de mínima invasión guiada por imagen de 
lesión no palpable. Es el método ideal de diagnóstico de lesiones no 
palpables. Se realiza en el gabinete de imagen bajo anestesia local y 
requiere la experiencia del radiólogo, además de contar con el equipo 
necesario.

En las lesiones de categoría BIRADS 4 y 5, se trate de nódulos o micro-
calcificaciones, existe la alternativa de biopsia guiada por US o estereota-
xia con pistola automática y aguja de corte o de corte asistido por vacío, 
este último recomendado para microcalcificaciones; puede resecarse 
toda la lesión, por lo cual se requiere la colocación de un clip metálico en 
el sitio de la biopsia. La corroboración de la extracción de las microcalcifi-
caciones se lleva a cabo con la radiografía de los fragmentos.

Es necesaria una biopsia quirúrgica con fines diagnósticos y terapéu-
ticos cuando el resultado sea hiperplasia ductal atípica, hiperplasia de 
células columnares con atipia, hiperplasia lobulillar atípica, cicatriz ra-
dial, neoplasia lobulillar in situ, carcinoma ductal in situ e invasor. No está  
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indicada una biopsia quirúrgica cuando el resultado sea benigno y la co-
rrelación de imagen y el estudio histopatológico concuerden. Es necesario 
efectuar un control radiológico de la mama intervenida en un lapso de seis 
a ocho semanas.5 

En todos los casos, la correlación entre la imagen y los resultados de 
patología deben ser la pauta en el tratamiento y los grupos multidisciplina-
rios de manejo del cáncer mamario deberán tener un método de trabajo 
sistematizado, que permita la correlación del clínico, el radiólogo y el pa-
tólogo de manera sistemática (Tabla 2).

VII. Estudio histopatológico

1. Recomendaciones para el reporte histopatológico del carcinoma 
mamario invasor 

A. Tipo de procedimiento diagnóstico o terapéutico realizado y locali-
zación anatómica.1,2

B. Parámetros macroscópicos; tamaño del espécimen: 
•	 Tamaño del tumor en sus tres dimensiones. 
•	 Tipo de bordes: infiltrantes y no infiltrantes. 
•	 Distancia del tumor con los bordes y el lecho quirúrgico. 

C. Parámetros microscópicos: 

Tipo histológico 

•	Canalicular infiltrante sin patrón específico

Tipos especiales

•	Tubular 

•	Medular 

•	Mucinoso 

•	Secretor 

•	Papilar infiltrante 

•	Adenoideo quístico 

•	Metaplásico 

•	Cribiforme infiltrante 

•	Apocrino 

•	Otros

•	Lobulillar 

•	Clásico 
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•	Alveolar

•	Sólido

•	Pleomórfico

•	Con células en anillo de sello

•	Túbulolobular

En caso de encontrar diferentes patrones, especificar el porcentaje de 

cada uno de ellos. 

Grado histológico 

El carcinoma canalicular infiltrante y todas sus variantes, con excepción 
del carcinoma medular, deben ser graduados con el esquema de Scarff-
Bloom-Richarson modificado, que se describe a continuación:
•	Formación de túbulos: 

 – Calificación de 1: 75% o más del tumor compuesto por túbulos. 
 – Calificación de 2: 10% a 75% del tumor compuesto por túbulos. 
 – Calificación de 3: < 10% del tumor compuesto por túbulos. 

•	Grado nuclear: 
 – Calificación de 1: núcleo pequeño, uniforme, cromatina densa. 
 – Calificación de 2: núcleo con moderada variación en tamaño y 

forma; puede observarse nucleolo prominente. 
 – Calificación de 3: núcleo con marcado incremento de tamaño, 

forma y contornos irregulares, dos o más nucleolos prominentes, 
cromatina gruesa. 

•	Número de mitosis: 

 – Calificación de 1: < 10 mitosis en 10 campos consecutivos a gran 

aumento en el área de mayor actividad mitótica. 

 – Calificación de 2: 10 a 20 mitosis en 10 campos consecutivos a 

gran aumento en el área de mayor actividad mitótica. 

 – Calificación de 3: > 20 mitosis en 10 campos de gran aumento. 

Se debe reportar por separado cada uno de los parámetros mencio-

nados y el puntaje final para determinar el grado histológico, el cual será 

como sigue: 

•	Grado I: 3 a 5 puntos 

•	Grado II: 6 a 7 puntos 

•	Grado III: 8 a 9 puntos 

En estudios recientes se ha demostrado que el carcinoma lobulillar, 

al igual que el ductal, debe evaluarse con la escala de Scarff-Bloom-Ri-

chardson.3-5 
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 » Ante la presencia de carcinoma canalicular in situ o neoplasia intralo-
bulillar, mencionar el tipo y porcentaje que ocupa en la totalidad de los 
cortes observados (componente de extensión intraductal). 
 » Permeación vascular y linfática valorada en el tejido peritumoral. 
 » En los especímenes postratamiento (quimioterapia o radioterapia) 
se debe reportar el porcentaje de residual tumoral (al menos incluir 
20 cortes del parénquima mamario) tanto en el parénquima mama- 
rio como en los ganglios linfáticos.6 Se recomienda el método de Che-
vallier7 para reportar cambios postratamiento:

 ¾ Clase 1: ausencia de tumor (RPC)
 ¾ Clase 2: presencia de CID y GL neg 
 ¾ Clase 3: presencia de carcinoma invasor con respuesta estromal 
 ¾ Clase 4: poca modificación del tumor

 » Infiltración a piel músculo o pezón. 
 » Otras entidades relacionadas (mastopatía, hiperplasia, etc.). 
 » Disección axilar: 

 – Especificar el total de ganglios disecados. 
 – Número de ganglios con metástasis. 
 – Tamaño de los ganglios disecados. 
 – Reportar presencia o ausencia de infiltración por células neoplási-

cas en los tejidos blandos periganglionares. 

2. Recomendaciones para el reporte histopatológico del 
carcinoma mamario in situ 

A. Correlación anatomorradiológica 
•	 Mastografía del espécimen (microcalcificaciones, alteración de la 

densidad) 
B. Tamaño del tumor 
•	 Multiplicar el número de laminillas con tumor por 2 o 3 mm. 
•	 Si está presente en una sola laminilla, medir el diámetro mayor. 

C. Grado citonuclear 
a) Grado nuclear 

 » Grado nuclear bajo (GN I): 
•	 Núcleos monótonos 
•	 De 1.5 a 2 veces el tamaño de un eritrocito o el núcleo de una 

célula epitelial 
•	 Cromatina difusa 
•	 Nucleolos y mitosis ocasionales 
•	 Polarización celular 
 » Grado nuclear alto (GN III): 
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•	 Marcado pleomorfismo 
•	 Más de 2 veces el tamaño de un eritrocito 
•	 Distribución irregular de cromatina 
•	 Nucleolos prominentes 
•	 Abundantes mitosis 
•	 Pérdida de la polaridad 
 » Grado nuclear intermedio (GN II) 
•	 Comparte características de ambos grupos. 

Nota: cuando se encuentre presente más de un grado, el porcentaje de 
cada uno de ellos debe ser consignado. 

b) Necrosis 
Comedonecrosis: necrosis de la zona central del conducto. 
Habitualmente presenta un patrón lineal en las secciones longitudinales. 

c) Polarización 
D. Presencia y características de la multicentricidad en caso de existir. 

La multicentricidad tiene varias definiciones, por lo general focos se-
parados en una distancia de 4 a 5 cm. En la actualidad se considera 
que es parte del crecimiento tumoral a través de los conductos. 

E. Patrones de arquitectura: 
•	 Comedo 
•	 Cribiforme 
•	 Papilar 
•	 Micropapilar 
•	 Sólido 

Son variantes poco frecuentes: 
•	 Células apocrinas 
•	 Quístico hipersecretor 
•	 Tipo mucocele 
•	 Células en anillo de sello 
•	 Células pequeñas 
•	 Tipo escamoso 

Lesiones papilares: 
•	 Papiloma complicado con carcinoma 
•	 Carcinoma papilar 
•	 Carcinoma papilar encapsulado 

F. Márgenes quirúrgicos: especificar la distancia entre el foco más 
próximo de CDIS y el margen entintado. En caso de ser positivos, 
reportar si son focales o difusos. 
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G. Microcalcificaciones: 

•	 Relacionadas con carcinoma in situ 

•	 Adyacentes al área de carcinoma in situ 

H. Factores pronósticos: 

•	 Tamaño 

•	 Márgenes 

•	 Grado histológico8-12

I. Otros parámetros: determinación de receptores hormonales y Her 

2neu. 

J. Carcinoma microinvasor 

El término de carcinoma microinvasor se refiere a la presencia de un 

carcinoma intraductal o lobulillar in situ, con uno o más focos invasores de 

1 mm de diámetro.13

3. Recomendaciones para el reporte histopatológico del ganglio 
centinela 

La evaluación del ganglio centinela incluye: 

A. Sala de transoperatorio: 

•	 Cortes seriados longitudinales, cada 2 mm. 

•	 Evaluación citológica por aposición o impronta. En el medio 

los estudios reportan para la impronta una sensibilidad de 70% 

(73.6% para micro/macrometástasis, 82.3% para macrometás-

tasis) y 100% de especificidad.14

•	 No se recomienda el uso de cortes congelados en el transope-

ratorio

B. Diez cortes definitivos en parafina, seriados, con intervalo de 200 

micras e IHQ (citoqueratinas AE1/AE3) en el corte # 5, sólo en casos 

seleccionados o con carcinoma lobulillar. 

Informe histopatológico: 

•	 Ganglio negativo a metástasis por HE e inmunohistoquímica. 

•	 Ganglio positivo con macrometástasis (metástasis > 2 mm). 

C. Ganglio positivo con micrometástasis de 0.2 mm, hasta 2 mm de 

dimensión mayor.  (Consignar si fueron detectadas por H.E. o inmu-

nohistoquimica.) 
D. Ganglio positivo con células tumorales aisladas (células solas o pe-

queños nidos no mayores de 0.2 mm). (Consignar si fueron detecta-
das por H.E. o inmunohistoquímica).15,16 
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4. Recomendaciones para el reporte de biopsia por aspiración fina 
(BAAF) de tumor mamario 

A. Benigna. 
B. Indeterminada (los hallazgos celulares no son concluyentes). 
C. Sospechosa, probablemente maligna (los hallazgos citológicos son 

altamente sospechosos de malignidad). Se recomienda la biopsia 
para establecer un diagnóstico definitivo. 

D. Maligna (se debe especificar el tipo histológico del tumor cuando 
esto sea posible). 

E. No satisfactoria, debido a escasa celularidad, artefactos por mala 
fijación, limitada por sangre o proceso inflamatorio, u otros factores). 

5. Recomendaciones para el reporte de biopsia por aspiración fina 
(BAAF) de ganglio axilar con posible metástasis

A. Positiva a metástasis.
B. Negativa a metástasis.
C. Insuficiente para diagnóstico.

Inmunohistoquímica y biología molecular

Los receptores hormonales (de estrógenos y progesterona) y la sobreex-
presión de la proteína HER2 son factores pronósticos y predictivos indis-
pensables en el cáncer de mama, por lo que estos marcadores deben 
realizarse en todas las pacientes con este tipo de cáncer.17 

I. Manejo de tejido mamario neoplásico 
a) Se debe utilizar formol amortiguado al 10%. 
b) El tejido debe ser colocado lo más rápido posible en el fijador, 

máximo una hora después de la cirugía. 
c) El tejido debe estar seccionado en cortes de 0.5 a 1.0 cm de 

espesor. 
d) La relación entre el volumen de la muestra y el fijador debe ser de 

20:1. 
e) Se recomienda la fijación mínima de 6 h y máxima de 48. 
f) Se recomienda determinar receptores en el tumor primario y en 

los tumores metastásicos.18

II. Criterios de interpretación 
a) Los siguientes lineamientos reducen la probabilidad de interpreta-

ciones equivocadas: 
•	 Se deben emplear clonas de anticuerpos validadas 
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o Clonas para receptores de estrógeno: 1D5, 6F11, SP1, 
1D5+ER.2.12318

o Clonas para receptores de progesterona: 1 A6, 1294, 636, 
31217

o Clonas para HER2: 4D5, CB11, A08519
 � Siempre se deben revisar los controles positivos y negativos 
del tejido, con particular atención en los tejidos que se espe-
ran negativos, para asegurar ausencia de tinción inespecífica 

 � Revisar el control de reactivo negativo que acompaña al caso. 
No debe haber tinción inespecífica de fondo 

•	 Interpretar cada tinción sólo en áreas de tejido bien conservado 
b) Los receptores de estrógenos son positivos cuando se expresan 

como tinción nuclear en más de 1% de células neoplásicas.19

c) Los receptores de progesterona son positivos cuando se expre-
san como tinción nuclear en más de 1% de células neoplásicas.20

Recomendación para la evaluación de receptores hormonales21 

Se recomiendan los métodos de H-score y Allred para la evaluación de los 
receptores hormonales. 

El sistema H-score consiste en lo siguiente:

  % células positivas x 3 (tinción nuclear intensa)
   + % células positivas x 2 (tinción nuclear moderada)
  + % células positivas x 1 (tinción nuclear leve) 
 
   = índice H-score (0-300)

El sistema de Allred para medir los receptores hormonales se calcula 
añadiendo dos números; el primero expresa el porcentaje de células po-
sitivas en el tumor (0, ninguna; 1 < 1%; 2 para 1% a 10%; 3 para 11% 
a 33%; 4 para 34% a 66%; y 5 para 67% a 100%). El segundo número 
expresa la intensidad de la tinción (1, débil; 2, moderado; y 3 fuerte), ob-
teniendo una calificación máxima de 8 con un punto de corte para consi-
derar positivo de 3. 

d) Sobreexpresión de HER2. 
•	 Positivo (3+): tinción de membrana intensa y uniforme en > 

30% de células neoplásicas. 
•	 Indeterminado (2+): tinción de membrana completa, débil en > 

10% de células neoplásicas. 
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•	 Negativo (0-1+): no se identifica tinción o ésta es débil e incom-

pleta en al menos 30% de las células neoplásicas.

En HER2, la clasificación sólo se aplica en el carcinoma invasor, no para 

el carcinoma in situ. Los casos que presenten positividad de HER2 en 

conductos y lobulillos normales no son valorables y deben repetirse. 

III. Formato de reporte 

•	 El reporte de inmunohistoquímica debe vincularse con el reporte 

principal de patología para asegurar que los resultados se incor-

poren al diagnóstico final. 

•	 Receptores hormonales. El reporte debe incluir el porcentaje de 

células neoplásicas con núcleos positivos.

•	 Proteína HER2. Se debe especificar la positividad e intensidad de 

la tinción. 

Nota: para asegurar que los resultados sean reproducibles, el reporte 

debe incluir la clona, dilución y marca del anticuerpo, así como los criterios 

utilizados para determinar un resultado positivo.20

IV. Control de calidad rutinario 

El control de calidad de rutina es esencial para el éxito de la reacción de 

inmunohistoquímica. 

a) Controles positivos de tejido: 

•	 Se debe incluir un control positivo en la misma laminilla donde 

se analice el tejido problema. Si el control positivo está en una 

laminilla separada, se debe asegurar que sea sometido a pro-

cedimientos idénticos. 

•	 Para obtener una tinción adecuada es necesario el uso de con-

troles que contengan antígenos en tres niveles (negativo, débil/

moderadamente positivo, fuertemente positivo.  

b) Controles negativos de tejido: 

•	 Es indispensable contar con un control negativo de tejido 

•	 El control negativo carece del antígeno blanco 

•	 Debe ser fijado y procesado de manera idéntica al tejido estu-

diado y sometido al mismo protocolo de recuperación antigé-

nica e inmunotinción 

V. Control de calidad externo 

•	 Los laboratorios de patología que realizan pruebas de inmunohis-

toquímica deben participar en un programa de control de calidad 

externo. 
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•	 Se considera que para tener un adecuado control de calidad de 
inmunohistoquímica es necesario que el laboratorio procese un 
mínimo de 200 casos por año.15 

Amplificación de HER2

En la actualidad existen diferentes técnicas para identificar la amplifica-
ción del gen HER2; la hibridación in situ fluorescente (FISH) se considera 
el estándar de oro. Otras variantes de la técnica son la hibridación in 

situ cromogénica (CISH) y la hibridación in situ con plata (SISH). Estas 
dos últimas técnicas pueden ser sencillas o duales, es decir, identifican 
la amplificación con base sólo en la detección de HER2 (sencillas) o  
en la relación de HER2 y el centrómero del cromosoma 17 con la sonda 
CEP17 (dual). 

Recomendaciones para la realización de FISH: 
•	Se debe realizar amplificación de HER2 en los casos que resulten 

indeterminados (positivo 2+) por inmunohistoquímica.
•	Se pueden emplear las técnicas de CISH o SISH siempre y cuando 

se haya realizado un proceso de validación de ellas en paralelo con la 
técnica de FISH y se haya demostrado una concordancia de al menos 
95% entre el FISH y la otra metodología.

Criterios de interpretación: 
i. Los siguientes lineamientos reducen la probabilidad de errores en la 

interpretación: 
a. a. En el corte del tumor con hematoxilina y eosina se debe selec-

cionar la zona de   carcinoma invasor; el estudio no se realiza en 
áreas de carcinoma in situ. 

b. Inicialmente se evalúa el control; si no es adecuado, se debe re-
petir la prueba. 

c. Se debe contar un mínimo de 20 células neoplásicas en dos cam-
pos diferentes de carcinoma invasor. 

ii. Criterios de amplificación para FISH y SISH dual:
•	 Positivo: razón HER2-CEP 17 > 2.2 
•	 Indeterminado: razón HER2-CEP = 1.8-2.2 
•	 Negativo: razón HER2-CEP 17 < 1.8 

iii. Criterios de amplificación para CISH sencillo:
•	 Positivo: > 6 copias/núcleo
•	 Indeterminado: < 6 copias/núcleo
•	 Negativo: < 4 copias/núcleo
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VIII. Clasificación clínica TNM

La última modificación a la clasificación TNM se llevó a cabo en el año 
2010.1 En el nuevo documento se hace énfasis en el uso de imagenolo-
gía, incluidos mastografía, ultrasonido y resonancia magnética como ayu- 
da para determinar el tamaño del tumor primario. También hace una  
clara recomendación para que la medición microscópica sea la utilizada 
para carcinomas invasores pequeños que pueden ser incluidos en un solo 
bloque de parafina, además de que la medida macroscópica sea la usada 
en carcinomas de mayor tamaño que requieren dos o más bloques de 
parafina.

Por otra parte, hace la aclaración de que solamente la enfermedad de 
Paget no relacionada con neoplasia in situ o invasora subyacente debe cla-
sificarse como Tis (Paget). La enfermedad de Paget vinculada con un car-
cinoma subyacente debe clasificarse de acuerdo con el tamaño del tumor.

Esta revisión recomienda también estimar el tamaño de las neoplasias 
in situ (ductales y lobulillares) porque este parámetro puede influir en la 
decisión terapéutica.

Finalmente, la etapa I ha sido dividida en IA y IB; la etapa IB incluye 
los tumores pequeños (T1) que tienen exclusivamente micrometástasis en 
ganglios linfáticos (N1m1) (Tabla 3).

Tabla 3. 

Tumor primario

TX No se puede evaluar el tumor primario.

T0 No existe prueba de tumor primario.

Tis Carcinoma in situ.

Tis (CDIS) Carcinoma ductal in situ

Tis (CLIS) Carcinoma lobulillar in situ

Tis (Paget)

Enfermedad de Paget del pezón que NO está 
relacionada con el carcinoma invasor o carcinoma in situ 
(CDIS o CLIS) en el parénquima mamario subyacente. 
Los carcinomas del parénquima mamario relacionados 
con la enfermedad de Paget se clasifican sobre la 
base del tamaño y las características de la enfermedad 
parenquimal, aunque la presencia de la enfermedad de 
Paget aún se debería señalar.
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N Ganglios linfáticos regionales (clínico)

NX
No se puede evaluar el ganglio linfático regional (p. ej., se 
extirpó previamente).

N0 Sin ganglios linfáticos regionales palpables. 

N1
Metástasis palpables a uno o varios ganglios linfáticos 
homolaterales axilares móviles.

N2

Metástasis a ganglio(s) axilares homolaterales fijos entre sí o 
a otras estructuras, o detectados clínicamente en la cadena 
mamaria interna homolateral en ausencia de metástasis 
axilares palpables.

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

N2b
Metástasis clínicamente aparentes en la cadena mamaria 
interna sin evidencia clínica de metástasis axilares.

T1 El tumor mide ≤ 20 mm en su mayor dimensión.

T1mi El tumor mide ≤ 1 mm en su mayor dimensión.

T1a
El tumor mide > 1 mm, pero ≤ 5 mm en su mayor 
dimensión.

T1b
El tumor mide > 5 mm, pero ≤ 10 mm en su mayor 
dimensión.

T1c
El tumor mide > 10 mm, pero ≤ 20 mm en su mayor 
dimensión.

T2
El tumor mide > 20 mm, pero ≤ 50 mm en su mayor 
dimensión.

T3 El tumor mide > 50 mm en su mayor dimensión.

T4
El tumor mide cualquier tamaño con extensión directa a la 
pared pectoral o la piel (ulceración o nódulos cutáneos).

T4a
Extensión a la pared torácica que no sólo incluye 
adherencia o invasión a los músculos pectorales.

T4b
Ulceración de la piel o nódulos satélites ipsolaterales o 
edema (incluida la piel de naranja), la cual no satisface el 
criterio de carcinoma inflamatorio.

T4c Ambos, T4a y T4b.

T4d Carcinoma inflamatorio.
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Linfáticos regionales (patológico)

pNX No se estudiaron los ganglios regionales.

pN0

Sin metástasis histopatológicas. Sin examen adicional 
para células tumorales aisladas. Células tumorales 
aisladas se define como células aisladas o pequeños 
nidos no mayores de 0.2 mm, generalmente detectados 
por métodos de inmunohistoquímica o moleculares pero 
verificados por hematoxilina y eosina. No necesariamente 
son evidencia de actividad maligna y pueden 
corresponder a proliferación o reacción estromal.

N3

Metástasis a ganglio(s) linfáticos infraclaviculares homolaterales 
o a ganglios clínicamente aparentes de la cadena mamaria 
interna homolateral y en presencia de ganglio(s) axilares 
palpables o metástasis a ganglio(s) de la región supraclavicular 
homolateral con o sin ganglios.

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

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

N3c Metástasis a ganglio(s) supraclaviculares homolaterales.

pN0(i–)
Sin metástasis histopatológicas y con 

inmunohistoquímica negativa.

pN0(i+)
Sin metástasis histopatológicas pero con 
inmunohistoquímica positiva. Sin nidos de células 
tumorales mayores de 0.2 mm.

pN0(mol–)
Sin metástasis histopatológicas ni a estudios de RT-
PCR (transcriptasa reversa-reacción en cadena de la 
polimerasa).

pN0(mol+)

Sin metástasis histopatológicas pero positivo a 
estudios de RT-PCR. La clasificación se basa en 
disección ganglionar axilar con o sin linfadenectomía de 
centinelas. La clasificación basada sólo en disección 
de centinelas sin disección completa de ganglios 
axilares se designa con las siglas sn, p. ej., pN0(i+)(sn).

pN1

Metástasis en 1 a 3 ganglios axilares y/o ganglios 
mamarios internos con enfermedad microscópica 
detectada por biopsia de ganglios centinela pero que 
no son clínicamente aparentes.
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pN1mi Micrometástasis (mayor de 0.2 mm y no mayor de 2 mm).

pN1a Metástasis en uno a tres ganglios axilares.

pN1b

Metástasis en ganglios mamarios internos con 
micrometástasis o macrometástasis detectada 
mediante biopsia de ganglio linfático centinela pero sin 
detección clínica.

pN1c
Metástasis en ganglios de cadena mamaria interna con 
enfermedad microscópica detectada por biopsia de 
ganglio centinela pero que no son clínicamente aparentes.

pN2
Metástasis en 4 a 9 ganglios axilares o en ganglios de 
cadena mamaria interna clínicamente aparentes en 
ausencia de metástasis a ganglios axilares.

pN2a
Metástasis en 4 a 9 ganglios axilares con al menos uno 
con diámetro mayor de 0.2 mm.

pN2b
Metástasis en ganglios de cadena mamaria interna 
clínicamente aparentes en ausencia de metástasis a 
ganglios axilares.

pN3

Metástasis en 10 o más ganglios axilares o en ganglios 
infraclaviculares, o en ganglios de cadena mamaria in-
terna junto con uno o más ganglios axilares positivos; 
o en más de tres ganglios axilares positivos sin 
adenopatías clínicas en ganglios de mamaria interna; o 
con ganglio supraclavicular positivo homolateral.

pN3a
Metástasis en 10 o más ganglios axilares positivos 
con al menos una metástasis mayor de 2 mm, o bien 
metástasis a ganglios infraclaviculares.

Metástasis a los ganglios infraclaviculares (ganglio axilar 
de grado III).

pN3b

Metástasis en ganglios clínicamente evidentes en 
cadena mamaria interna en presencia de uno o más 
ganglios axilares positivos; o en más de tres ganglios 
axilares positivos con metástasis microscópica de 
ganglios de mamaria interna detectados por biopsia 
de ganglio centinela pero no evidentes clínicamente 
(clínicamente evidente significa encontrado al examen 
clínico o por métodos de imagen, sin incluir la 
linfoscintigrafía).

pN3c Metástasis a ganglios supraclaviculares homolaterales.
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Metástasis a distancia

MX No evaluable.

M0 Sin metástasis a distancia.

M1 Con metástasis a distancia.

Estadificación

Estadio T N M

0 Tis N0 M0

IA T1 (incluye T1 mi) N0 M0

IB T0 N1mi M0

T1 (incluye T1 mi) N1mi M0

IIA T0 N1 M0

T1(incluye T1 mi) N1 M0

T2 N0 M0

IIB T2 N1 M0

T3 N0 M0

IIIA T0 N2 M0

T1(incluye T1 mi) N2 M0

T2 N2 M0

T3 N1 M0

T3 N2 M0

IIIB T4 N0 M0

T4 N1 M0

T4 N2 M0

IIIC Cualquier T N3 M0
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Tratamiento del cáncer mamario y manejo interdisciplinario

El tratamiento del cáncer mamario es complejo y requiere la participa- 
ción de un equipo multidisciplinario para poder ofrecerles a las pacientes 
con ese diagnóstico un tratamiento óptimo.

Tanto los cirujanos como los oncólogos médicos, los radioterapeutas 
y los otros especialistas presentes en la reunión coincidieron en hacer 
hincapié en la importancia de este trabajo en conjunto.

IX. Carcinoma in situ

Carcinoma ductal in situ (CDIS)

Es un grupo heterogéneo de neoplasias caracterizado por la presencia de 
células epiteliales malignas que crecen dentro de los conductos mama-
rios, sin rebasar la membrana basal, identificadas por microscopia de luz. 
Adopta diferentes patrones arquitectónicos de crecimiento intraductal y 
presenta características citológicas y de necrosis variables; generalmente 
es unifocal. Se conoce también con el nombre de carcinoma intraductal.1

Estos carcinomas son inicialmente sospechados por la existencia de un 
hallazgo mastográfico o por la existencia de un tumor palpable que puede 
llegar a medir hasta 10 cm. Además, la forma de presentación puede ser 
la de la enfermedad de Paget y, menos frecuentemente, la existencia de 
una secreción por el pezón.

El diagnóstico histológico y la determinación de la extensión (tamaño) 
son indispensables para la selección de la terapéutica adecuada, por 
lo que muchas veces, sobre todo en lesiones pequeñas, el tratamiento 
se efectuará en dos tiempos. La radiografía de la pieza operatoria es un 
método útil para verificar la escisión completa de la lesión. Siempre de-
berá marcarse la pieza operatoria resecada para conocer con precisión 
cada uno de los bordes (superior, inferior, interno, externo, superficial y 
profundo). Se reconoce que el carcinoma intraductal crece frecuente-
mente dentro de los ductos de manera discontinua y que la extensión 
es a menudo mayor a la visualizada en la mastografía o calculada por la  
clínica.

Para seleccionar el tratamiento locorregional en el carcinoma ductal in 

situ se recomienda la utilización del índice pronóstico de Van Nuys, mo-
dificado en 2003.1 Dicho índice incluye el análisis de cuatro variables que 
son: a) tamaño tumoral; b) margen tumoral; c) clasificación histopatológi-
ca; d) edad de la paciente.
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A. Tamaño tumoral: 
•	 1 a 15 mm: calificación 1
•	 16 a 40 mm: calificación 2
•	 > 40 mm: calificación 3

B. Margen tumoral: 
•	 > 10 mm: calificación 1
•	 1 a 10 mm: calificación 2
•	 < 1 mm: calificación 3

C. Clasificación histopatológica:
•	 Grado nuclear 1 o 2 sin necrosis: calificación 1
•	 Grado nuclear 1 o 2 con necrosis: calificación 2
•	 Grado nuclear 3 con o sin necrosis: calificación 3

D. Edad de la paciente:
•	 > 60 años de edad: calificación 1
•	 De 40 a 60 años de edad: calificación 2
•	 < 40 años de edad: calificación 3

Recomendación de tratamiento de acuerdo con la clasificación de 
Van Nuys (2003)

La suma de las cuatro variables suministra una calificación numérica de 4 
a 12 y, en general, las indicaciones de tratamiento son:

 ¾ Calificación de 4-5 y 6: escisión local amplia.
 ¾ Calificación de 7-8 y 9: escisión local amplia más radioterapia.
 ¾ Calificación de 10-11 y 12: mastectomía total.

Obtener un margen quirúrgico amplio parece ser el factor pronóstico 
más importante para evitar la recurrencia local sin considerar otros facto-
res patológicos o el uso de radioterapia. Márgenes menores de 10 mm 
son inadecuados y las pacientes deben ser reintervenidas para ampliar el 
margen. En caso de no lograr un margen de 10 mm se realizará mastec-
tomía. En los casos tratados con cirugía conservadora y que requieran 
radioterapia, ésta será administrada a la mama solamente a dosis de 50 
Gy.2 Las pacientes tratadas con cirugía conservadora y que se conside-
ra que no requieren radioterapia complementaria, deben ser informadas 
de riesgos y beneficios. No está indicada la radioterapia a las zonas 
ganglionares.2

Indicaciones para mastectomía total

•	Enfermedad multicéntrica
•	Tumores > 4 cm
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•	Relación mama-tumor desfavorable
•	Imposibilidad de conseguir márgenes de 10 mm
•	Microcalcificaciones difusas, radiológicamente vistas en mastografía
•	Calificación de 10 a 12 de Van Nuys
•	Pacientes < 45 años con invasión linfovascular o cuatro o más gan-

glios positivos

•	Deseo de la paciente
•	Imposibilidad para administrar radioterapia cuando es necesaria

Mapeo linfático en el carcinoma in situ

En general, no se requiere disección axilar o procedimiento de mapeo lin-
fático con búsqueda de ganglio centinela; sin embargo, en aquellos tumo-
res con calificación de 10, 11 y 12 por el índice pronóstico de Van Nuys, 
así como en tumores de 4 cm o mayores, de tipo comedocarcinoma, se 
deberá realizar el procedimiento de mapeo linfático, localización y estudio 
histológico del ganglio centinela y actuar en consecuencia a su resultado, 
a pesar de que el significado clínico de las micrometástasis del ganglio 
centinela detectadas por inmunohistoquímica en pacientes con carcino-
ma ductal in situ permanece incierto.

Los casos en los que se identifique en el estudio histológico definitivo 
microinvasión o invasión se tratarán de acuerdo con los lineamientos de 
etapa I.

Tratamiento con tamoxifeno3

La utilización adicional de tratamiento sistémico con hormonoterapia en 
el carcinoma ductal in situ es controversial. Sin embargo, se acepta que 
en aquellos casos con receptores positivos, la utilización de tamoxifeno 
a dosis de 20 mg por cinco años es una opción razonable, ya que redu-
ce el índice de recurrencias locales después de tratamiento conservador, 
así como la aparición de un segundo primario. Existen estudios con hor-
monoterapia mediante inhibidores de aromatasa como el anastrozol y el 
letrozol que requieren mayor tiempo de seguimiento para poder evaluar 
sus beneficios.

Seguimiento

La evaluación de la glándula mamaria de casos de CDIS tratados con ci-
rugía conservadora deberá incluir una mastografía posterior al tratamiento 
quirúrgico y antes del tratamiento con radioterapia para verificar la esci-
sión completa de la lesión. En los casos que no requieran radioterapia  
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posoperatoria, se realizará tan pronto se considere que el estudio es tole-
rado por la paciente. Posteriormente se efectuará una mastografía anual.

En los centros especializados, un equipo interdisciplinario podrá valorar 
en casos especiales proponer la mastectomía profiláctica bilateral, la cual 
ha demostrado ser segura y eficaz al reducir la posibilidad de un cáncer 
en el futuro en mujeres asintomáticas con alto riesgo.4

Carcinoma lobulillar in situ (CLIS)

Es una lesión poco frecuente y su diagnóstico histológico y diferencial con 
hiperplasia atípica requiere la intervención de patólogos expertos. En gene-
ral, no se relaciona con masa palpable o cambios mastográficos específicos.

Se considera esta lesión como un marcador de riesgo y no como un 
cáncer que evolucione hacia la forma invasora de manera directa. 

Alrededor de 10% a 15% de las pacientes presentará durante su vida 
un carcinoma invasor en cualquiera de las mamas, generalmente de tipo 
ductal infiltrante. El riesgo de aparición de cáncer de mama invasor es de 
aproximadamente 0.5% por año de seguimiento y cuando se vincula con 
carga genética de primer grado el riesgo aumenta a 1% por año.5

El tratamiento de elección es la escisión de la zona afectada tras ve-
rificar que no exista lesión clínica, radiológica o histológica residual o adi-
cional. No está indicada la radioterapia o la terapia médica adyuvantes.

Todas las pacientes con CLIS deberán incluirse en un programa de se-
guimiento y vigilancia estrecho, además de un asesoramiento en relación 
con la prevención con tamoxifeno o mastectomía bilateral profiláctica.6

X. Estudio y tratamiento de los estadios I y II

El estudio de estas pacientes (excepto T3 N0 M0) debe incluir:
•	Historia clínica completa dirigida. Se deberá hacer énfasis en ante-

cedentes familiares de cáncer mamario, ovario y colon; factores de 
riesgo para cáncer mamario; interrogatorio cuidadoso sobre síntomas 
que denoten metástasis viscerales u óseas. La exploración debe ha-
cer notar el tamaño, la localización y las características del tumor, así 
como la presencia de otros signos mamarios, además de presencia o 
ausencia de adenomegalias de regiones linfoportadoras. Deben men-
cionarse las condiciones de la mama contralateral.

•	Estadificación del tumor por el sistema TNM y pTpNpM
•	Exámenes de laboratorio sistemáticos
•	Radiografía de tórax PA
•	Mastografía bilateral en proyecciones cefalocaudal y lateral oblicua
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En mujeres menores de 40 años, y en aquéllas con mamas muy den-
sas, puede ser útil o necesario incluir ultrasonido mamario o resonancia 
magnética con objeto de evaluar multicentricidad y bilateralidad.

Se investigarán metástasis óseas y hepáticas, si hay síntomas suges-
tivos de diseminación o alteraciones de las pruebas de funcionamiento 
hepático o química ósea. 

En una lesión sospechosa se recomienda realizar una biopsia preope-
ratoria antes del tratamiento definitivo, con mínima invasión o por marcaje 
de tal manera que se documente el diagnóstico con estudio citológico 
o histológico, el cual también se puede obtener a través de un estudio 
transoperatorio.

La biopsia con agujas de corte (tipo tru-cut) tiene la ventaja de permi-
tir un estudio histológico más completo y con menores posibilidades de 
error. La biopsia con aguja fina (BAAF) debe ser complementada con una 
biopsia con aguja de corte o estudio histológico transoperatorio antes de 
iniciar el tratamiento.

Es de suma importancia evitar biopsias escisionales fragmentadas, for-
mación de hematomas, canalizaciones por contraabertura e incisiones 
lejanas al sitio del tumor. Todo lo anterior complica el manejo subsecuente 
y disminuye la posibilidad de cirugía conservadora.

El manejo del cáncer mamario debe ser multidisciplinario aun en etapas 
tempranas.

XI. Modalidades de tratamiento quirúrgico en estadios I 
y II 

El manejo quirúrgico en estas etapas (excepto T3 N0 M0) puede ser el 
siguiente:1-3

•	Tratamiento conservador: implica una resección tridimensional del 
tumor primario y tejido sano circundante, con márgenes libres de tu-
mor y tratamiento de la región axilar correspondiente. Tiene como 
objetivo la resección amplia del tumor primario a fin de preservar la 
estética de la mama.

•	Tratamiento radical: mastectomía radical modificada.4-6

Estas opciones deben ofrecerse en un lenguaje sencillo y objetivo a la 
paciente.

A. Tratamiento conservador

Incluye cirugía, radioterapia y, en la mayoría de los casos, terapia adyu-
vante sistémica. El éxito de este manejo se basa en la selección óptima 
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de pacientes y la participación multidisciplinaria del equipo tratante. Con 
este tipo de cirugía, aunado a la radioterapia posoperatoria, se ofrecen 
similares posibilidades de supervivencia y control locorregional respecto 
de la mastectomía radical, pero con la importante ventaja de preservar la 
mama.

1. Indicaciones: 
•	 Pacientes en estadios I y II con tumor primario ≤ 3 cm y que de-

seen conservar la mama, aceptando el tratamiento con radiotera-
pia después de la cirugía. 

•	 En casos muy seleccionados, las mujeres con tumores > 3 cm y 
aun los > 5 cm (T3) pueden iniciar su tratamiento con quimiotera-
pia neoadyuvante para disminuir el tamaño del primario y poder 
realizar una cirugía conservadora.

2. Contraindicaciones absolutas:
•	 Imposibilidad de obtener márgenes negativos. 
•	 Multicentricidad clínica o radiológica. 
•	 Incapacidad de obtener un resultado cosmético adecuado por 

la relación mama-tumor y localización. Sin embargo, podría con-
siderarse la aplicación de técnicas de cirugía oncoplástica que 
permiten el desplazamiento de tejidos con resultados cosméticos 
adecuados.

•	 Primer trimestre del embarazo.
•	 No contar con radioterapia o haberla recibido previamente, o cur-

sar el primer trimestre de embarazo. 
•	 Rechazo explícito de la paciente.

3. Contraindicaciones relativas:
•	 Enfermedad de Paget.
•	 Mujeres < 40 años.
•	 Enfermedad activa de la colágena (esclerodermia y lupus).

4. Condiciones para efectuar el tratamiento conservador. 
•	 Contar con el consentimiento informado y firmado por la paciente.
•	 Debe realizarlo un cirujano oncólogo con entrenamiento y expe-

riencia en el manejo conservador del cáncer mamario. 
•	 Contar con un patólogo calificado que conozca y utilice los mar-

cadores histopronósticos. 
•	 Tener acceso a tratamiento con radioterapia.

Si la paciente es candidata y acepta la quimioterapia neoadyuvante con 
fines de efectuar tratamiento conservador, es de mucha utilidad delimitar 
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el sitio y tamaño del tumor original. Esto se realiza con frecuencia median-
te un tatuaje en la piel de la mama, ya que la efectividad de la quimiotera-
pia puede dificultar la localización de la neoplasia si la respuesta clínica es 
mayor o completa.5

El cirujano tiene la obligación de obtener márgenes quirúrgicos li-
bres de tumor. El borde deseable es > 10 mm. En casos de 1 a 10 mm  
se debe considerar algún otro tipo de procedimiento, desde ampliar már-
genes hasta la mastectomía. La presencia de células tumorales en el borde 
quirúrgico obliga a la reescisión o la mastectomía. 

El uso de la resonancia magnética no es indispensable para llevar a 
los pacientes a cirugía conservadora, dado el gran número de falsos 
positivos.

La radioterapia no es sustituto de un tratamiento quirúrgico inadecuado. 
5. Técnica quirúrgica.
•	 Se deberá efectuar la resección tridimensional del tumor con un 

margen periférico de al menos 1 cm. El marcaje de los bordes 
quirúrgicos es indispensable para una adecuada valoración de los 
límites de resección. En forma obligada debe efectuarse concomi-
tantemente el tratamiento quirúrgico de la axila.

•	 Para facilitar el trabajo del radioterapeuta es recomendable dejar 
grapas metálicas que delimiten el área de resección en la glándu-
la mamaria, ya que la sobredosis de radiaciones puede ser más 
precisa de esta manera.

•	 Debe buscarse un adecuado resultado cosmético de la mama sin 
comprometer el tratamiento oncológico.

•	 Existen nuevas técnicas de cirugía oncoplásticas que han per-
mitido resecciones de tumores de mayor tamaño con resultado 
cosmético apropiado. Para ello se utilizan procedimientos de ci-
rugía plástica, que son realizados por cirujanos con experiencia 
o con el apoyo de cirujanos plásticos sin menoscabo del control 
oncológico.

Cirugía oncoplástica

La cirugía oncoplástica de mama es un nuevo abordaje quirúrgico del 
tratamiento conservador del cáncer de mama que permite efectuar la ex-
cisión amplia del tumor sin comprometer la imagen natural de la mama. 
Se basa en la integración de técnicas de cirugía plástica para la inmediata 
remodelación de la mama después de la excisión amplia del cáncer, ya 
que el éxito de la cirugía conservadora se fundamenta en la extirpación 
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completa del tumor, con márgenes adecuados, pero preservando la apa-
riencia natural de la mama. El factor limitante es la cantidad del tejido ex-
tirpado, no sólo en términos absolutos sino en relación con la localización 
del tumor y el tamaño de la mama.

El concepto no es nuevo y lleva practicándose 20 años en Europa y los 
resultados son comparables a los del tratamiento conservador estándar 
en cuanto a márgenes quirúrgicos y recurrencias, a condición de admi-
nistrar siempre radioterapia posoperatoria como en cualquier tratamiento 
conservador de la mama.

Clough y colaboradores7,8 propusieron clasificar las técnicas oncoplás-
ticas en dos grupos:
•	Cuando el volumen de tejido a escindir es < 20%. Estas técnicas 

las puede efectuar cualquier cirujano sin entrenamiento en cirugía 
plástica.

•	Cuando se prevé escindir 20% a 50% del volumen mamario y se re-
quiere resecar el exceso de piel para remodelar la mama. 

Estas técnicas se basan en las de mamoplastia y requieren un entrena-
miento específico en cirugía oncoplástica o la participación de un cirujano 
plástico, ya que además debe efectuarse la simetrización de la mama 
contralateral, en forma simultánea o diferida. 

Estos procedimientos oncoplásticos han permitido ampliar las indica-
ciones del tratamiento conservador de la mama en pacientes a quienes 
se sometía a mastectomía porque no era posible obtener un resultado 
estético adecuado después de la excisión del tumor.9-12

B. Tratamiento radical

•	El tratamiento quirúrgico es la mastectomía radical modificada (Patey, 
Madden o preservadoras de piel). 

•	La mujer que es sometida a una mastectomía radical debe ser in-
formada de la posibilidad de reconstrucción mamaria. El momento 
adecuado y la técnica de reconstrucción deben ser discutidos con la 
paciente y el cirujano plástico reconstructor que es parte del equipo 
multidisciplinario.

1. Indicaciones para mastectomía radical modificada.
•	 Preferencia de la paciente posterior a una información completa 

de sus opciones quirúrgicas.
•	 Enfermedad multicéntrica.
•	 Relación mama-tumor desfavorable.
•	 Dificultad para un seguimiento adecuado.
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•	 Sin posibilidades de administrar radioterapia posoperatoria.
•	 Cursar el primer trimestre del embarazo.

2. Mastectomía preservadora de piel.
•	 Esta técnica, que requiere mayor experiencia, consiste en reali-

zar la misma mastectomía radical modificada pero preservando 
la mayor cantidad de piel posible, resecando el complejo areo-
la-pezón y respetando el surco mamario.1-3,7 La disección axilar 
podrá realizarse mediante incisiones separadas. Se deben pla-
near las incisiones y resección del sitio de biopsia previa y pro- 
gramar a la paciente para reconstrucción inmediata mediante  
tejido autólogo o material protésico. Esto brindará a la paciente un- 
mejor resultado cosmético, reducción de costos y un menor efec-
to psicológico, sin disminuir el control oncológico. 

3. Tratamiento quirúrgico de axila.
•	 En todo carcinoma invasor deberá efectuarse tratamiento quirúr-

gico de la axila. El tratamiento de la axila clínicamente negativa en 
tumores < 5 cm permite utilizar la técnica de mapeo linfático y la 
biopsia del ganglio centinela.13 Si el ganglio centinela analizado en 
el estudio transoperatorio es negativo, no se efectúa más trata-
miento quirúrgico de axila hasta tener el reporte histopatológico 
definitivo. Si el ganglio centinela es positivo en el transoperato- 
rio, debe practicarse la disección axilar.

•	 La disección axilar deberá incluir sistemáticamente los niveles I y II, 
extendiéndose al nivel III sólo si existen metástasis macroscópicas 
evidentes. La técnica (Madden o Patey) será seleccionada por el 
cirujano.

•	 Las pacientes con ganglios clínicamente positivos (N1) deberán 
someterse a disección de axila al tiempo del tratamiento del pri-
mario. Cuando se cuente con las condiciones apropiadas (radió-
logo intervencionista y patólogo con experiencia) podrá efectuarse 
preoperatoriamente BAAF o biopsia con aguja de corte guiada por 
ultrasonido del ganglio. En caso de que el material obtenido sea 
adecuado para diagnóstico y negativo para metástasis, se deberá 
someter a la paciente a mapeo linfático y biopsia de ganglio centi-
nela durante el tratamiento quirúrgico del tumor primario.

4. Mastectomía conservadora de areola y pezón.
•	 Aun cuando la mastectomía conservadora de piel generalmente 

incluye la resección del complejo areola-pezón, dicho complejo 
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puede ser preservado en pacientes cuidadosamente seleccio-
nados. Este proceso se denomina mastectomía preservadora 
de areola y pezón y se realiza particularmente en pacientes con 
tumores periféricos y < 2 cm.4 Sin embargo, aún no existen estu-
dios clínicos prospectivos suficientes para poderlo recomendar.

•	 Tanto la mastectomía conservadora de piel como la conservadora 
de areola y pezón deben tratar la axila mediante técnicas de gan-
glio centinela o resección de al menos los niveles I y II.

Mapeo linfático y linfadenectomía de ganglio centinela

La biopsia del ganglio centinela es actualmente el método preferido pa- 
ra estadificar los ganglios linfáticos axilares clínicamente negativos,1-3 
siempre y cuando el equipo de trabajo (cirujano, patólogo y médico 
nuclear) tenga experiencia en este método4 y la paciente sea candidata 
apropiada.

El mapeo linfático con linfadenectomía del ganglio(s) centinela(s) es un 
procedimiento seguro y asequible, suficientemente maduro, ya que ha so-
portado variaciones en la técnica y ha mostrado incrementar la seguridad 
de la estadificación al hacer un análisis patológico detallado.5 Tiene menor 
morbilidad que la disección ganglionar de axila y ofrece cifras compara-
bles a este procedimiento en cuanto a control local.6-8

Como todo nuevo procedimiento multidisciplinario, en el que participan 
cirujano, patólogo y médico nuclear, se requiere superar una curva de 
aprendizaje del equipo de trabajo y evaluar la seguridad del procedimiento 
(al menos 20 procedimientos efectuados con más del 90% de identifica-
ción del ganglio(s) centinela(s) (GC) y menos del 5% de falsos negativos).4

A continuación se mencionan los enunciados para efectuar el mapeo 
linfático, así como sus indicaciones:

1. El mapeo linfático y la linfadenectomía del GC se podrá efectuar sólo 
cuando el diagnóstico del cáncer mamario se haya confirmado por 
biopsia previa.

2. El mapeo linfático y la linfadenectomía del GC están indicados en to-
dos aquellos cánceres de mama que no tengan adenopatías axilares 
palpables y que sean: 
•	 Tumores invasores no > 5 cm.
•	 No está contraindicado en tumores multicéntricos. 
•	 En pacientes tratados con quimioterapia u hormonoterapia 

neoadyuvante sólo deberá efectuarse bajo estricto protocolo de 
investigación.
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3. La evaluación transoperatoria del GC debe realizarse citológicamen-
te (por aposición o “impronta”) o en cortes congelados (el estudio 
definitivo se efectuará en cortes seriados). El empleo de inmunohis-
toquímica (citoqueratinas) en el ganglio centinela es deseable pero 
no indispensable.

4. En todas las pacientes con estudio de ganglio centinela positivo a 
metástasis en el transoperatorio deberá realizarse disección de axila. 
En casos de ganglio centinela con micrometástasis (≥ 0.2 mm y < 
2 mm), detectados en el estudio histopatológico definitivo, existe 
controversia sobre el tratamiento adecuado de la axila. El único es-
tudio aleatorizado no demostró beneficio en supervivencia al hacer 
disección de axila, por lo que se sugiere individualizar cada caso y 
tomar en cuenta las terapias adyuvantes; se aconseja consultar los 
nomogramas de MSKCC, Stanford y Tenon* para determinar el ries-
go de invasión a otros ganglios de la axila y discutir con la paciente 
el beneficio y la morbilidad de completar la disección axilar.

5. En todos los casos en que no se logre identificar el ganglio centinela 
con el mapeo linfático debe practicarse la disección de axila.

6. En caso de captación del radionúclido en situación extraaxilar, en 
ganglios de cadena mamaria interna, supraclaviculares o infracla- 
viculares, evidentes en la linfoscintigrafía o gammasonda, sólo debe-
rá efectuarse el abordaje y extirpación de estos ganglios si el estudio 
transoperatorio de los ganglios axilares es negativo.

7. Se podrá efectuar el mapeo linfático con colorante (azul patente), 
con radioisótopo o combinación de ambos. La técnica combinada 
es lo ideal, pero no indispensable. El sitio de la inyección (periareo-
lar o peritumoral) de estos productos será elección del grupo de 
trabajo. El colorante se debe inyectar 10 a 15 min antes del inicio 
de la cirugía. El colorante conlleva un riesgo de 1% a 2% de inducir 
reacción anafiláctica; la premedicación con hidrocortisona (100 mg), 
difenhidramina (50 mg) o famotidina (20 mg) disminuye este riesgo.

8. La linfoscintigrafía previa es deseable, pero no indispensable. El tipo 
de coloide lo seleccionará el grupo de trabajo de acuerdo con los 
requerimientos de cada institución. 

9. Está contraindicada la biopsia de ganglio centinela con colorante 
en pacientes embarazadas con cáncer de mama por el riesgo de 
reacción anafiláctica. Los estudios recientes con el uso de radionú-
clido no han demostrado riesgo para el feto, aunque son estudios 

*(http://www.mskcc.org/mskcc/html/15938.cfm; www.stat.stanford.edu/~olshen/NSLNcalculator/). Breast 

Can Res Treat 2005;91:113-9.
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limitados en número, por lo que se recomienda discutir el tema con 
la paciente.8,9

10. Es contraindicación relativa en pacientes con cirugía previa en la 
mama o axila que modifique el drenaje linfático o en quienes el tumor 
esté ubicado cerca de la axila.10

Reconstrucción mamaria

La reconstrucción mamaria es parte del tratamiento integral de la pacien-
te con cáncer mamario, sobre todo en el medio mexicano, en donde se 
realizan muchos tratamientos radicales mutilantes debido al retraso del 
diagnóstico de la enfermedad. La posibilidad de llevar a cabo este procedi-
miento debe ofrecerse a toda paciente programada para una mastectomía.

El objetivo de la reconstrucción es corregir la deformidad creada por la 
mastectomía y formar una nueva mama con apariencia y sensación na-
turales. La reconstrucción mamaria habitualmente se completa en dos o 
tres tiempos quirúrgicos, aunque en circunstancias especiales es factible 
realizarla en un solo tiempo.

La reconstrucción mamaria puede ser inmediata o diferida; el cirujano 
oncólogo es el responsable de decidir el momento en que debe prac-
ticarse. La técnica de reconstrucción la determinará el cirujano plástico 
reconstructor en conjunto con el cirujano oncólogo.

La reconstrucción inmediata es aquella que se lleva a cabo inmedia-
tamente después del término de la mastectomía y tiene las siguientes 
ventajas.1,2

•	Beneficio psicológico con mejoría de la autoestima.
•	Reintegración social y de la función de pareja en el corto plazo.
•	Disminuye la limitación física.
•	Evita un procedimiento quirúrgico anestésico.
•	Los resultados estéticos son mejores al poder preservar piel y el surco 

mamario.
Las desventajas de la reconstrucción inmediata son:
•	Retraso en la administración de terapias adyuvantes cuando hay 

complicaciones.
•	Mayor pérdida de sangre y posibilidad de transfusión sanguínea.
•	Prolongación del tiempo anestésico y quirúrgico.
•	Mayor riesgo de complicaciones cuando la paciente va a recibir radio-

terapia adyuvante posoperatoria.
•	Prolongación de la estancia hospitalaria.
•	Incremento del costo global del tratamiento.
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Es importante tener en cuenta que la reconstrucción inmediata no afec-
ta el curso natural de la enfermedad, no contraindica los tratamientos 
adyuvantes de quimioterapia y radioterapia y no impide la detección tem-
prana de una posible recurrencia local.3

La reconstrucción mamaria tardía es la que se efectúa varios días o me- 
ses después de la mastectomía, generalmente después de tres a seis 
meses de haber terminado los tratamientos adyuvantes de quimioterapia 
y radioterapia.4 Este periodo da tiempo suficiente a que los colgajos cutá-
neos cicatricen en forma adecuada, permitiendo que la piel que recubre 
el tórax sea más móvil.

Las técnicas de reconstrucción mamaria se pueden realizar con ma-
teriales aloplásticos, tejidos autólogos y la combinación de ambos. En la 
actualidad se tiende a la reconstrucción mamaria inmediata siempre que 
la posibilidad de radioterapia sea escasa o nula. Si ésta se indica, la ten-
dencia es a retrasar la reconstrucción hasta que los efectos nocivos sobre 
los tejidos hayan disminuido.

En pacientes con radioterapia antes o después de la reconstrucción, el 
uso de materiales aloplásticos no es una buena opción debido al alto índi-
ce de complicaciones; es mejor la reconstrucción con tejidos autólogos.5

Mastectomía profiláctica

Mastectomía profiláctica para la prevención de cáncer de mama. 
Cirugía reductora de riesgo6,7 

Se ha incrementado el uso de la mastectomía profiláctica por una so-
breestimación del riesgo de cáncer mamario tanto por médicos como por 
pacientes. La mastectomía profiláctica es una opción a considerar cuando 
exista un riesgo elevado para desarrollar cáncer de mama (factor de Gail 
> 1.67). Debido a que son pocas las pacientes que tendrán un beneficio 
en la supervivencia global, se recomienda una discusión multidisciplinaria 
para determinar el riesgo individual, así como las alternativas de preven-
ción. La discusión puede ser apropiada si la paciente la solicita y en cual-
quiera de las siguientes condiciones:6

•	Edad temprana de presentación.
•	Antecedente familiar de cáncer de mama.
•	Vigilancia difícil para el seguimiento.
La paciente deberá ser informada sobre los riesgos y beneficios, así 

como el hecho de que el procedimiento no ofrece una protección ab-
soluta para cáncer de mama, imagen corporal y efectos psicosexuales 
secundarios.7
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Si se realiza una mastectomía profiláctica es necesario utilizar los límites 
anatómicos de una mastectomía terapéutica.8

Indicaciones potenciales para la mastectomía profiláctica sin 
diagnóstico de cáncer:

1. Antecedente familiar evidente de cáncer sin susceptibilidad genéti-
ca demostrable: múltiples familiares en primer grado con cáncer de 
mama, cáncer de mama en hombre, síndromes de cáncer familiar y 
recomendación genética.

2. Mutación de genes suceptibilidad BRCA 1 y 2

3. Factores de riesgo histológico (p. ej., neoplasia lobulillar in situ)

Indicaciones potenciales para mastectomía profiláctica contralateral 
(pacientes con diagnóstico actual o previo de cáncer de mama)

1. Reducción de riesgo.
2. Aspectos reconstructivos (asimetría, balance).
3. Dificultad para vigilancia (densidad mamaria, microcalcificaciones 

difusas)

XII. Tratamiento médico adyuvante en el cáncer mamario 
operable

El oncólogo clínico deberá de contar con una información completa del 
tumor para poder evaluar el mejor tratamiento individualizado de una pa-
ciente con cáncer mamario. En particular, la presencia o ausencia de los 
blancos terapéuticos, los receptores hormonales y el Her2/neu son de 
una importancia trascendental para brindar un tratamiento óptimo. Por lo 
anterior, el grupo reunido recomienda que los reportes de patología sean 
expedidos de manera oportuna por especialistas calificados, así como un 
control de calidad estricto y frecuente de las pruebas para la determina-
ción de receptores hormonales y Her2/neu. 

Los datos más importantes para decidir un tratamiento médico óptimo 
deberán estar contenidos en los siguientes puntos:

 ¾ Historia clínica completa y dirigida (edad, estado menstrual, tiem-
po de evolución, enfermedades concomitantes, etc.) 

 ¾ Resultado de estudios de extensión (Rx de tórax, TAC o ultrasoni-
do abdominal, rastreo óseo, exámenes de laboratorio, etc.)

 ¾ Etapa clínica de la enfermedad (TNM ) 
 ¾ Reporte de patología completo (tamaño del tumor, tipo y grado 

histológicos, invasión vascular, estado ganglionar, etc.)
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 ¾ Etapa patológica.
 ¾ Determinación de receptores hormonales. 
 ¾ Determinación del Her2/neu.

Indicaciones

Se le llama adyuvancia a todo tratamiento antineoplásico que se adminis-
tre después de un tratamiento quirúrgico; sus objetivos son incrementar el 
periodo libre de enfermedad, reducir las recurrencias locales y sistémicas 
y aumentar la supervivencia global, sin detrimento de la calidad de vida. 

El tratamiento sistémico adyuvante deberá ser valorado y administrado 
por un oncólogo médico.

La terapia adyuvante en el cáncer mamario ha demostrado que prolon-
ga el tiempo libre de recaída y la supervivencia en pacientes con ganglios 
positivos y negativos. Este beneficio, como se ha publicado recientemen-
te, se prolonga y es cada vez mayor aun 15 años posteriores al manejo 
adyuvante.

La terapia adyuvante está indicada en todas aquellas pacientes que 
presenten metástasis a los ganglios axilares en la pieza quirúrgica y en  
aquéllas con ganglios negativos (pN0), pero con factores de mal pronóstico.

Pacientes con ganglios positivos. Debido al alto riesgo de recaída 
en este grupo de enfermas, todas las pacientes deberán de recibir trata-
miento sistémico adyuvante sin importar el número de ganglios afectados.

Pacientes con ganglios negativos. A pesar del menor riesgo en ge-
neral de este grupo, 20% a 30% de ellas tendrá recaída de la enfermedad, 
principalmente aquéllas con factores de mal pronóstico. Por lo anterior, los 
consensos internacionales recomiendan la utilización de tratamiento adyu-
vante sistémico cuando exista al menos uno de los siguientes factores:
•	Tumor > 1 cm (> 3 cm con histología favorable [mucinoso, tubular y 

medular]).
•	Con receptores hormonales negativos.
•	Tumor con alto grado histológico.
•	< 35 años.
•	Tumor con sobreexpresión del oncogén Her2/neu.
•	Tumor con invasión vascular o linfática.

Elección del tratamiento sistémico adyuvante

La terapia sistémica deberá iniciarse tan pronto como sea posible, de 
preferencia entre la segunda y cuarta semanas después del tratamiento 
quirúrgico. No se recomienda la utilización simultánea de radioterapia y 
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quimioterapia debido al incremento de la toxicidad. Cuando ambas están 
indicadas, se iniciará con quimioterapia y al término de ésta se aplicará la 
radioterapia. Tampoco se sugiere la quimioterapia y la hormonoterapia en 
forma conjunta; esta última debe comenzar hasta el término de la primera.

Para la elección del tratamiento sistémico, como ya se mencionó, de-
berá considerarse la etapa clínica de la enfermedad, las características 
histopatológicas y biológicas del tumor, la edad y factores de morbilidad 
del paciente, así como la valoración de los receptores hormonales y del 
oncogén HER2/neu. También deberá tomarse en cuenta el potencial be-
neficio frente al riesgo de los efectos colaterales, así como la preferencia 
y elección de la paciente.

Actualmente, el tratamiento adyuvante del cáncer mamario requiere de 
manera indispensable el estudio de los receptores hormonales y del on-
cogén Her2/neu. Es necesario hacer todo el esfuerzo para determinar la 
presencia de estos importantes blancos terapéuticos. 

Todas las pacientes con receptores positivos deberán ser tratadas con 
hormonoterapia adyuvante sin importar si recibirán quimioterapia o no.  
La hormonoterapia no está indicada en pacientes con receptores negativos.

La quimioterapia se recomienda en todas las personas con indicación 
de tratamiento adyuvante, menores de 70 años y sin contraindicaciones, 
sin importar el resultado de los receptores hormonales. En pacientes ma-
yores de 70 años no hay suficiente evidencia de su beneficio y se deberá 
individualizar cada caso, tomando en cuenta los padecimientos concomi-
tantes y la morbilidad del tratamiento.

Si bien cada paciente deberá de ser valorada de manera individual por 
el oncólogo médico, se recomienda en general lo siguiente en las pacien-
tes candidatas a tratamiento sistémico adyuvante:

1. Pacientes en las que se recomienda quimioterapia adyuvante:
•	 Menores de 70 años con receptores hormonales negativos.

2. Pacientes en las que se recomienda hormonoterapia adyuvante:
•	 Mayores de 70 años con receptores hormonales positivos.

3. Pacientes en las que se recomienda quimioterapia más hormonote-
rapia adyuvante:
•	 Menores de 70 años con receptores hormonales positivos.

4. Todas las pacientes con sobreexpresión del oncogén Her2/neu por 
inmunohistoquímica +++ o FISH + deberán de ser valoradas para 
recibir trastuzumab adyuvante, además de la quimioterapia u hor-
monoterapia.
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A. Tratamiento adyuvante con quimioterapia 

La quimioterapia deberá ser indicada y debidamente vigilada por un on-
cólogo médico, en un área adecuada y con el auxilio de una enfermera 
especializada en oncología y aplicación de quimioterapia. Se deberá con-
tar siempre con los antieméticos necesarios para disminuir la toxicidad 
digestiva, así como los factores estimulantes de colonias para prevenir o 
tratar la neutropenia.

La elección del esquema de quimioterapia es todavía controversial; sin 
embargo, las publicaciones más relevantes al respecto orientan a tomar 
decisiones basadas en resultados de meta-análisis recientes. También es 
importante considerar la accesibilidad a los medicamentos en cada caso 
e institución.

El meta–análisis de múltiples estudios prospectivos de quimioterapia 
y hormonoterapia adyuvante con seguimiento de 15 años demostró el 
beneficio de la quimioterapia adyuvante independientemente de la edad, 
estado de receptores hormonales, estado menstrual, afectación ganglio-
nar u otras características.1,2

Los esquemas FAC (5-fluorouracilo, adriamicina y ciclofosfamida) o FEC 
(5-fluorouracilo, epiadriamicina y ciclofosfamida) son todavía de primera 
elección, siempre que no exista alguna contraindicación para el uso de 
antraciclinas. Estas combinaciones muestran superioridad en superviven-
cia libre de enfermedad y supervivencia global al compararlas con es-
quemas previos, como el CMF. El beneficio es más notable en pacientes 
con ganglios positivos o ganglios negativos y factores de alto riesgo. Se 
deberán aplicar seis ciclos con las dosis y periodicidad óptimas.3,4

En cuanto a los combinaciones que incluyen taxanos, un meta–análisis 
de 13 estudios comparativos de esquemas de antraciclinas con y sin es-
tos medicamentos (paclitaxel o docetaxel) demostró un beneficio clínico 
en la supervivencia libre de enfermedad (HR, 0.83; p < 0.00001) y en 
supervivencia global (HR, 0.85; p < 0.00001) en favor de la combinación. 
El beneficio absoluto a cinco años de seguimiento es de un 5% en reduc-
ción de riesgo para recurrencia y de un 3% de supervivencia global. Estas 
reducciones de riesgo no fueron influidas por el tipo de taxano utilizado, 
la expresión de receptores estrogénicos, el número de ganglios axilares 
afectados (N1-3 vs N4+) o el estado menstrual.5

Entre los esquemas secuenciales recomendados por este panel se 
encuentran el de AC, FAC o F, por cuatro ciclos seguido de paclitaxel 
semanal por 12 semanas.6,7 También los esquemas FAC o FEC por tres 
ciclos, seguido de docetaxel por tres ciclos más cada tres semanas, son 
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un esquema que ha demostrado un claro beneficio en el periodo libre de 
enfermedad y un modesto beneficio en la supervivencia global.8 

Entre los esquemas de tratamiento combinados con antraciclinas y 
taxanos no secuenciales se encuentra el TAC (docetaxel, adriamicina  
y ciclofosfamida) por seis ciclos9 en aplicación cada tres semanas. El aná-
lisis a 10 años del estudio BCIRG 001 que compara el TAC con el FAC 
demostró superioridad significativa del primero tanto en el periodo libre 
de progresión (62% vs 55%; p = 0.001) como en sobrevida global (76% 
vs 69%; p = 0.002), diferencias más notorias en pacientes con ganglios 
positivos.10-25 Sin embargo, es importante hacer notar que la toxicidad 
hematológica del esquema TAC es considerablemente mayor, por lo que 
las pacientes requieren el apoyo con factores estimulantes de colonias.

En relación con el estudio que comparó el esquema TC (docetaxel más 
ciclofosfamida) con AC (adriamicina más ciclofosfamida), los dos por cua-
tro ciclos, mostró con siete años de seguimiento una diferencia en el pe-
riodo libre de enfermedad de 81% vs 75% y un beneficio en supervivencia 
global del 87% vs 82%, ambos resultados con significado estadístico. 
Este esquema de tratamiento (TC) se puede utilizar por seis ciclos,10 siem-
pre y cuando se cuente con factores estimulantes de colonias debido al 
mayor riesgo de neutropenia.

En las pacientes con tumores triple negativo (Her2/neu, RE y RPr neg) 
la recomendación actual es la de utilizar los mismos esquemas ya men-
cionados, dado que hasta el momento no hay evidencia para recomendar 
otros esquemas en adyuvancia.

Finalmente, es importante mencionar que se encuentran bajo evalua-
ción las firmas génicas y predictores moleculares con microarreglos, lo 
que permitirá en un futuro elegir más certeramente la quimioterapia adyu-
vante óptima para una paciente en particular.12,13

B. Tratamiento adyuvante con hormonoterapia

Premenopáusicas

 El tamoxifeno (20 mg/día por cinco años) es el tratamiento de elección en 
mujeres premenopáusicas con receptores hormonales positivos o desco-
nocidos. Las mujeres que hayan sido diagnosticadas como premenopáu-
sicas en el momento del diagnóstico y se convierten en posmenopáusicas 
al terminar los cinco años iniciales de tratamiento con tamoxifeno deben 
ser consideradas para terapia extendida con un inhibidor de aromatasa 
(cinco años).
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•	El uso de ablación o supresión ovárica sola o en combinación con 
tamoxifeno no se recomienda como tratamiento estándar. El úni-
co subgrupo de pacientes que puede beneficiarse del tratamiento  
de supresión o ablación ovárica es el de las pacientes que no puedan 
recibir tratamiento con tamoxifeno.

•	El uso combinado de supresión ovárica e inhibidor de aromatasa no 
se recomienda fuera de un estudio de investigación.

•	El uso de inhibidores de aromatasa no está indicado en pacientes 
premenopáusicas.

Posmenopáusicas

•	En los últimos años se han publicado diversos estudios multicéntricos 
multinacionales que comparan el tamoxifeno con los inhibidores de 
aromatasa en adyuvancia, ya sea de manera directa o en forma se-
cuencial con este fármaco. Los resultados publicados hasta la fecha 
demuestran un beneficio de los inhibidores de aromatasa en la super-
vivencia libre de enfermedad de 3.9% sin efecto en la supervivencia, 
excepto en los estudios secuenciales que muestran un incremento 
de ésta de 1.6%. Por lo anterior, la recomendación del consenso es 
utilizar tamoxifeno por dos a tres años seguido de un inhibidor de 
aromatasa por dos a tres años más. 

•	Por otra parte, a pesar de los resultados mencionados con los in-
hibidores de aromatasa, el uso del tamoxifeno durante cinco años 
aún puede considerarse como un tratamiento aceptado en mujeres 
posmenopáusicas con receptores positivos. 

•	La hormonoterapia adyuvante extendida por más de cinco años 
(cinco años de tamoxifeno más cinco años de inhibidores de aro-
matasa) ha demostrado un incremento absoluto de la supervivencia 
libre de enfermedad de 2% a 6% sin efecto en la supervivencia glo-
bal, por lo que aún no puede ser considerada como un tratamiento 
estándar.

•	Información reciente demuestra que los inhibidores de aromatasa es-
teroideos son equivalentes a los IA no esteroideos en cuanto a efecti-
vidad, con un menor riesgo de hipergliceridemia, hipercolesterolemia 
y osteoporosis.

•	El uso de inhibidores de aromatasa es el tratamiento de elección en 
mujeres con contraindicación para el uso de tamoxifeno, intolerancia 
a éste o que desarrollen complicaciones que contraindiquen continuar 
este tratamiento. 
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•	Los inhibidores de aromatasa también están indicados en pacientes 
con Her2/neu positivo, grupo resistente al tamoxifeno. Por otro lado, 
en mujeres con intolerancia a los inhibidores de aromatasa, el tamoxi-
feno es el tratamiento recomendado.

•	Se recomienda que las pacientes que reciban inhibidores de aroma-
tasa se les realice una densitometría ósea basal para determinar su 
riesgo de fracturas, ya que este grupo de fármacos incrementa es- 
te riesgo.

C. Tratamiento adyuvante con terapias blanco

Las pacientes con tumores que presentan sobreexpresión de Her2/neu 
+++ por inmunohistoquímica o FISH + (entre 20% y 30% de los carcino-
mas mamarios) pertenecen a un subgrupo con mal pronóstico y mayor 
probabilidad de recaída. Sin embargo, la identificación de esta caracterís-
tica como blanco terapéutico ha permitido que, con el uso del anticuerpo 
monoclonal trastuzumab por un año, en combinación con la quimiotera-
pia adyuvante, se obtenga un beneficio muy importante: una reducción 
del riesgo de la recurrencia de un 50% así como de un 30% en el ries- 
go de muerte, al compararla con el tratamiento estándar de quimioterapia 
+/- hormonoterapia. Estos resultados han sido ampliamente demostra-
dos en cuatro estudios prospectivos multicéntricos internacionales de 
fase III.19-22

De ser posible, se recomienda iniciar el trastuzumab adyuvante tem-
pranamente junto con la quimioterapia porque esto ha logrado mejores 
resultados. En caso de utilizarse antraciclinas, no se recomienda su uso 
simultáneo dado que se incrementa la cardiotoxicidad,23 por lo que el tras-
tuzumab se agregará al terminar el esquema que las contenga.

Actualmente se recomienda que la duración del tratamiento adyuvan-
te con trastuzumab deberá de ser por un año, ya que aplicaciones por  
menor o mayor tiempo no han demostrado mejores resultados o bien aún 
no han sido publicados.24 La dosis recomendada es de 8 mg/kg como 
impregnación y posteriormente de 6 mg/kg cada tres semanas hasta 
completar el año.

Las pacientes que reciban trastuzumab deberán ser valoradas cuidado-
samente debido al riesgo de cardiotoxicidad, especialmente aquéllas con 
antecedente personal de enfermedad cardiaca o de alto riesgo. Todas las 
pacientes que reciban este medicamento deberán de ser vigiladas por 
medio de ecocardiografía para detectar tempranamente una disminución 
de la función ventricular.
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En la Tabla 4 se describe la conducta a seguir para la vigilancia cardio-
lógica y ajuste de dosis del fármaco.

Tabla 4. 

Baja absoluta de FEVI

< 10% 10%-15% > 15%

FEVI normal Continua Continua Suspender*

1%-5% por debajo del LN 
de la FEVI

Continua Suspender* Suspender*

> 5% por debajo del LN 
de la FEVI

Suspender* Suspender* Suspender*

LN, límite normal.

FEVI, fracción de expulsión del ventrículo izquierdo.

*Repetir FEVI en cuatro semanas

Si cumple los criterios para continuar, reiniciar;si hay dos interrupciones consecutivas de un 
total de tres suspensiones, descontinuar el trastuzumab.

XIII. Tratamiento sistémico neoadyuvante en pacientes 
con estadios operables

El término neoadyuvancia se refiere al tratamiento sistémico inicial o pri-
mario que se administra antes de un tratamiento radical (cirugía o ra-
dioterapia).1 En los últimos años se han realizado estudios mediante la 
quimioterapia como tratamiento inicial en mujeres con estadios operables 
(tumores > 2.5 cm).2 Si bien los primeros resultados demostraron una 
discreta mejoría en la supervivencia libre de enfermedad, no hubo efec-
to en la supervivencia global al compararla con la cirugía de inicio.3-5 Sin 
embargo, por otra parte, se observaron algunas ventajas del tratamiento 
neoadyuvante que se mencionan a continuación: 

1. Inicio temprano de terapia sistémica. 
2. Modelo in vivo para valorar sensibilidad al tratamiento. 
3. Se incrementan las posibilidades de cirugía conservadora. 
4. La obtención tras la terapia neoadyuvante de respuestas patológi-

cas completas (RCp) tiene valor pronóstico, por lo que es un objetivo 
a seguir. 

5. Es un modelo excelente para realizar estudios clínicos y valorar la 
mejor estrategia en tratamientos novedosos y específicos.6 
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6. Toda paciente candidata a quimioterapia adyuvante es susceptible 
de ofrecerle quimioterapia neoadyuvante.

Aunque el tratamiento de quimioterapia neoadyuvante está basado 
en el uso de antraciclinas, existe evidencia de que la adición de taxanos  
(docetaxel o paclitaxel) ha incrementado el número de cirugías conserva-
doras, así como el de respuestas patológicas completas (25% al 31%); 
esto último es un factor pronóstico favorable.7-11 Por otra parte, estudios in 

vitro e in vivo han demostrado que al invertir la secuencia en la administra-
ción de quimioterapia, iniciar con taxanos seguido de antraciclinas mejora 
la intensidad de la dosis de los fármacos, lo que reduce la aparición de 
resistencia e incrementa la tasa de respuestas patológicas completas.12-14 
(Esta indicación es válida en el contexto de neoadyuvancia solamente 
para pacientes con Her2/neu negativo, ya que el uso del trastuzumab se 
vería interrumpido durante la aplicación de antraciclinas.)

Acerca de la duración de la quimioterapia neoadyuvante, estudios clí-
nicos han reportado que un mayor número de ciclos se relaciona con 
mejores porcentajes de respuestas patológicas completas (RCp), por lo 
que la recomendación es aplicar toda la quimioterapia programada (seis a 
ocho ciclos) antes de la cirugía.12-14 

Por otra parte, se ha reportado recientemente que la adición del tras-
tuzumab a la quimioterapia neoadyuvante en pacientes con tumores que 
tengan sobreexpresión o amplificación del oncogén Her2 es segura e in-
crementa la tasa de RCp (41% a 65%) y disminuye las recurrencias,15-17 por 
lo que se recomienda incorporarlo al manejo neoadyuvante en cuanto sea 
posible o por al menos durante nueve semanas antes de la operación.15-17

El uso de terapia endocrina neoadyuvante con tamoxifeno o inhibido-
res de aromatasa se recomienda en mujeres con tumores hormonosensi-
bles de edad avanzada con comorbilidades de importancia o en personas 
que declinen la quimioterapia.18 La duración óptima del tratamiento aún 
no ha sido establecida a pesar de que los estudios publicados hasta 
ahora la utilizan por tres a cuatro meses previos a la cirugía.19-28 En el caso 
de Her 2 positivo, el trastuzumab se inicia junto con la hormonoterapia 
neoadyuvante. 

Una vez efectuado el tratamiento quirúrgico y con base en el reporte 
histopatológico, se valorará la mejor opción terapéutica adyuvante. En 
caso de pacientes con receptores hormonales positivos se indicará hor-
monoterapia por al menos cinco años y si son tumores Her2/neu positi-
vos, el trastuzumab se continuará hasta completar un año.
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XIV. Radioterapia adyuvante

Radioterapia posoperatoria en el manejo conservador

Las pacientes tratadas con cirugía conservadora deberán recibir radiote-
rapia externa a la mama con dos campos tangenciales; se utilizará cobalto 
60 o acelerador lineal con rayos X hasta 6 MV; la dosis será de 45 a 50.4 
Gy en 25 o 28 fracciones. Se recomienda suministrar dosis adicional en 
el lecho tumoral de 10 a 20 Gy,1 ya sea con fotones, haz de electrones o 
braquiterapia intersticial, según sean la disponibilidad de los aparatos de 
radioterapia y la experiencia del radiooncólogo, ya que tal procedimiento 
reduce significativamente la recurrencia local; esta disminución es mayor 
en números absolutos para las pacientes más jóvenes.2

En meta-análisis se ha observado que la dosis adicional reduce a 15 
años el riesgo de mortalidad por cáncer de mama en 5%. Para una mayor 
precisión en la dosimetría de la dosis adicional es necesario que el cirujano 
deje referencias radiopacas en el lecho quirúrgico. El hipofraccionamiento 
(dosis mayor por fracción, menor número de fracciones y tres semanas 
de tiempo total de tratamiento) es otra opción, sus resultados en el control 
local y la supervivencia y en la estética y los episodios adversos tardíos 
son similares a los que obtiene el fraccionamiento convencional.3-7 

Otra alternativa de tratamiento conservador en la etapa TI NO MO para 
los tumores de menor tamaño es la radioterapia acelerada parcial de la 
mama, aunque el seguimiento de los ensayos clínicos respectivos toda-
vía es insuficiente para asegurar que los buenos resultados obtenidos se 
mantendrán a largo plazo.8,9 

En las pacientes que no recibirán tratamiento sistémico, diferir el inicio 
de la radioterapia más de ocho semanas después de la cirugía conser-
vadora afecta negativamente el control local de la enfermedad; aplazar la 
radioterapia tres meses después de la cirugía reduce la supervivencia, por 
lo que se recomienda empezar como máximo ocho semanas después.10 
En las pacientes que recibirán tratamiento sistémico adyuvante, postergar 
la radioterapia más allá de la semana 26 después de la operación modifica 
desfavorablemente la supervivencia,11,12 por lo que se recomienda iniciar la 
radioterapia sin exceder ese plazo.

En general, las pacientes con edad ≥ 70 años tratadas conservadora-
mente deberán recibir radioterapia posoperatoria; sin embargo, ésta se 
puede omitir en personas con tumores ≤ 2 cm, con axila patológicamente 
negativa y receptores estrogénicos positivos, siempre y cuando reciban el 
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tratamiento endocrino pertinente, tomando en consideración que en ellas 
aunque la RT produce una disminución absoluta de la recurrencia de 7% 
(9% sin RT vs 2% con RT) no aumenta la supervivencia global.13,14

Indicaciones de radioterapia a cadenas ganglionares

Ya sea como parte del manejo conservador o de una mastectomía ra-
dical modificada, las pacientes deberán recibir radioterapia a la axila en 
el caso de invasión a cuatro o más ganglios. No obstante, en estudios 
aleatorizados y retrospectivos existe evidencia de que en el grupo de uno 
a tres ganglios positivos el beneficio de la radioterapia es igual al que se 
obtiene en el grupo de cuatro o más ganglios positivos,15-17 por lo que  
se recomienda la irradiación adyuvante en las pacientes con este número 
de ganglios; existen subgrupos de pacientes vinculados con factores de 
riesgo, en quienes es posible definir con mayor precisión la indicación.18

Cadena mamaria interna. No se recomienda la irradiación adyuvante 
de esta cadena, debido a que a largo plazo se ha encontrado un aumento 
significativo del riesgo de muerte por infarto del miocardio atribuible a su 
irradiación en casos de cáncer de la mama izquierda;19 por otra parte, el 
beneficio terapéutico de irradiarla no está bien definido. Se debe tratar 
sólo cuando es clínica, patológica o radiológicamente positiva. No obs-
tante, si de acuerdo con el criterio del médico tratante existen factores de 
riesgo que hacen imprescindible la irradiación adyuvante de esta cadena, 
se deben usar técnicas modernas (planeación en 3D, combinación de 
haces de electrones acelerados con fotones, etc.) se presupone que las 
técnicas usadas en los decenio de 1970 y 1980 son las principales cau-
santes del efecto deletéreo.20,21 Las verdaderas dimensiones del beneficio 
terapéutico y de los episodios adversos de la irradiación adyuvante de 
esta cadena se definirán mejor con los resultados de dos estudios pros-
pectivos aleatorizados que actualmente se encuentran en curso. 

Supraclavicular. Deberá irradiarse en caso de que haya cuatro o más 
ganglios axilares positivos, o tumores > 5 cm. Sin embargo, al igual que 
en el caso de la radioterapia a la axila, deberá valorarse a partir de un 
ganglio positivo.

Radioterapia a la pared torácica posterior a la mastectomía

El volumen blanco a irradiar incluye la pared torácica, la cicatriz de mas-
tectomía y los orificios de drenaje.

La pared torácica se irradia en caso de que exista una o varias de las 
siguientes condiciones:
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•	Lesión primaria > 5 cm.
•	Se recomienda con uno o más ganglios axilares positivos.
•	Invasión a la piel o la fascia del pectoral.
•	Permeación tumoral de los linfáticos dérmicos.
•	Tumores multicéntricos.
•	Invasión linfovascular y tumores de alto grado.
Con objeto de facilitar la valoración de la radioterapia posoperatoria, se 

recomienda la clasificación en categorías de riesgo (Tabla 5).

Tabla 5. 

Categoría de riesgo Bajo Intermedio Alto

Riesgo <10% 10%-20% >20%

Tamaño tumoral T1-2 T1-2 T3-4

#gg axilares + grado
0

1-2
1-3
3

>3
Cualquiera

Invasión vascular - + -/+

Histología Otra
Ductal-
lobulillar

Ductal-
lobulillar

Indicación de radioterapia posoperatoria según el riesgo:

Categorías de riesgo Bajo Intermedio Alto

Pared torácica No Sí? Sí

Supraclavicular No Sí? Sí

Mamaria interna No Sí? Sí?

Axila No Sí? Sí

? = evidencia limitada

Radioterapia relacionada con quimioterapia y terapias blanco

La radioterapia concomitante a la quimioterapia no se recomienda debido 
al incremento de la toxicidad, por lo que cuando ambas estén indicadas 
la quimioterapia deberá de ser el tratamiento inicial. Por otro lado no exis-
te evidencia actualmente que contraindique la radioterapia concomitante 
con trastuzumab en pacientes con tumores que sobreexpresan Her2/neu; 
sin embargo, debido al aumento conocido de cardiotoxicidad de este me-
dicamento, se necesita un seguimiento más prolongado de las pacientes 
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para conocer la aparición de posibles secuelas cardiovasculares tardías 
por la combinación.22

XV. Tratamiento del cáncer mamario localmente 
avanzado

En este grupo se incluyen los carcinomas mamarios en estadio III que es-
tán claramente especificados en la estadificación TNM del año 2010. No 
obstante, para fines de tratamiento se agregan también aquellos casos de 
etapa IIB, por T3 N0 M0.

El estudio inicial de estas pacientes deberá incluir evaluación clínica y de 
imagen del primario, así como de los sitios potencialmente metastásicos 
más comunes: telerradiografía de tórax, ultrasonografia hepática, rastreo 
óseo, y en ocasiones de algún sitio adicional sintomático. La realización 
de estudios de tomografía axial computarizada, RMN y PET-SCAN, aun-
que potencialmente útil, no está considerada como parte de la evaluación 
sistemática y se reserva para situaciones especiales.

Deberá realizarse biopsia del tumor primario, ya sea con aguja de corte 
o mediante biopsia quirúrgica abierta, incluyendo cuando se considere útil 
un segmento de piel, con la finalidad de corroborar invasión de ésta si hay 
sospecha clínica. La biopsia deberá incluir suficiente tejido para que sea 
representativa de la lesión y poder realizar estudio histológico completo, 
incluida la evaluación de receptores hormonales y Her2/neu, de tal mane-
ra que se obtengan todos los elementos para poder decidir el tratamiento 
sistémico óptimo.

La propuesta terapéutica la definirá el grupo médico multidisciplinario 
y se basará en las características individuales de cada paciente (edad, 
estado menstrual, enfermedades concomitantes, preferencias, etc.), en 
el estadio clínico de la enfermedad, así como en las variables histológi- 
cas e inmunohistoquímicas del tumor primario. El tratamiento habitual-
mente deberá incluir quimioterapia neoadyuvante, cirugía, radioterapia y 
eventualmente hormonoterapia en caso de receptores hormonales positi-
vos y trastuzumab en tumores Her2/neu positivos.

Se considera que el tratamiento sistémico neoadyuvante con quimiote-
rapia es la opción indicada en la mayoría de los casos de pacientes con 
cáncer mamario localmente avanzado. Sin embargo, deberá realizarse un 
proceso de decisión médica individualizado, evaluando beneficios, riesgos 
y preferencias. En algunos casos se considera como una opción de ma-
nejo adecuado realizar un procedimiento quirúrgico locorregional radical 
inicial cuando la enfermedad sea técnicamente resecable y no sea factible 
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o deseada por la paciente una conservación mamaria, o se considere que 
la efectividad de la quimioterapia será escasa (tumores bien diferencia-
dos), o su toxicidad muy alta y riesgosa (mujeres ancianas con tumores 
receptor negativos). 

Si bien el tratamiento de quimioterapia neoadyuvante está basado en 
esquemas que incluyen antraciclinas, existe evidencia de que la adición 
de taxanos (docetaxel o paclitaxel), se ha incrementado el número de ciru-
gías conservadoras, así como el de las respuestas patológicas completas 
(25% al 31%); esto último es un factor pronóstico favorable.1-11 Por otra 
parte, estudios in vitro e in vivo han demostrado que al invertir la secuen-
cia en la administración de quimioterapia, iniciar con taxanos seguido de 
antraciclinas mejora la intensidad de dosis de los fármacos, lo que reduce 
la aparición de resistencia e incrementa la tasa de respuestas patológicas 
completas.12-21 

Recientemente se ha comprobado que la administración de trastuzu-
mab más quimioterapia como tratamiento neoadyuvante en pacientes con 
tumores Her2/neu positivo (IHQ +++ o Fish +) incrementa las respuestas 
patológicas completas y el beneficio clínico, por lo que se recomienda su 
utilización de manera temprana, sobre todo con esquemas que contengan 
taxanos.22,23 La quimioterapia con antraciclinas combinada con trastuzu-
mab podrá aplicarse con precaución y estrecha vigilancia en las pacientes 
con enfermedad localmente avanzada, ya que los resultados publicados 
han demostrado beneficios notables con una toxicidad aceptable. 

En general, se puede afirmar que la combinacion de trastuzmab y quimio-
terapia neoadyuvante en pacientes con tumores con sobreexpresión o am-
plificación del oncogén HER2 es el eje central del tratamiento neoadyuvante. 

Con base en resultados de estudios clínicos de fase III se recomienda 
aplicar toda la quimioterapia programada de forma neoadyuvante (seis a 
ocho ciclos antes de la operación), dado que esto ha aumentado el núme-
ro de respuestas patológicas completas y el beneficio clínico.15-17

De acuerdo con la respuesta, una vez concluido el tratamiento de quimio-
terapia neoadyuvante se podrá tomar alguna de las siguientes opciones:

1. En las pacientes que presenten una respuesta clínica completa o 
parcial, se deberá realizar una mastectomía radical modificada. En 
casos seleccionados en los que exista una respuesta satisfactoria a 
la quimioterapia de inducción, con reducción del tumor a menos de 
3 cm corroborado por clínica e imagen, podrá ofrecerse tratamiento 
conservador siguiendo los lineamientos de éste.
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2. En caso de enfermedad estable, si el tumor es resecable, deberá 
efectuarse mastectomía radical; en el caso contrario, recibirá ciclo 
mamario completo de radioterapia y, dependiendo de la respuesta, 
podrá indicarse tratamiento quirúrgico o continuar manejo sistémico 
de segunda línea, incluidos hormonoterapia o trastuzumab si están 
indicados. 

3. Una vez efectuado el tratamiento quirúrgico y con base en el reporte 
histopatológico de la pieza, se valorará la mejor opción terapéutica 
adyuvante para la paciente. En lo que respecta a la radioterapia se 
recomienda que todas las pacientes con enfermedad localmente 
avanzada la reciban, siguiendo las recomendaciones posmastecto-
mía o de tratamiento conservador, según sea el caso.1,2

En pacientes con receptores hormonales positivos se indicará hormo-
noterapia por al menos cinco años y, si es un tumor Her2/neu positivo, el 
trastuzumab se continuará hasta completar un año.

La hormonoterapia neoadyuvante con tamoxifeno o con inhibidores de 
aromatasa en pacientes con enfermedad localmente avanzada es una 
opción que se recomienda sólo en mujeres con receptores hormonales 
positivos, enfermedad de lento crecimiento y en quienes la morbilidad de 
la quimioterapia no sea aceptable, particularmente en aquéllas de edad 
avanzada. En estos casos se podrá iniciar con hormonoterapia y, si se 
obtiene respuesta objetiva, se efectuará tratamiento local de ser posible. 
Se valorará continuar con hormonoterapia o quimioterapia adyuvante se-
gún sean el reporte de patología, la respuesta previa y las condiciones de 
la paciente.24-27

En las mujeres con tumores triple negativo, la quimioterapia neoayuvan-
te será igual a la utilizada en los otros subtipos tumorales.

La adición a la quimioterapia neoadyuvante de otras terapias biológicas, 
además del trastuzumab, se encuentra en fase de investigación y no se 
recomienda su uso.24

Aspectos quirúrgicos

El tratamiento locorregional completo en el que se logra la extirpación y 
control de la enfermedad se relaciona con una mejor sobrevida. Por lo 
tanto, el manejo con cirugía y radioterapia es un elemento trascendente 
en el manejo del paciente con cáncer localmente avanzado.

Los criterios tradicionales de inoperabilidad inicial son:
•	Tumor mamario fijado a la parrilla costal.
•	Invasión extensa de piel.



Consenso Nacional sobre 

diagnóstico y tratamiento del cáncer mamario

64

•	Conglomerado ganglionar fijo.
•	Metástasis supraclaviculares.
•	Carcinoma inflamatorio.
•	Edema de brazo relacionado.
•	Metástasis a distancia.
En algunos casos será factible realizar un procedimiento conservador 

inicial, bajo criterios de selección muy específicos (p. ej., T4b pequeños 
con N0 o N1).

Los criterios para valorar un manejo quirúrgico conservador después de 
un tratamiento neoadyuvante son:
•	Debe efectuarse el marcado de la localización y extensión del tumor 

primario.
•	Se debe tener estudio de imagen que evalúe el grado de respuesta 

tumoral.
•	En la cirugía se deberá extirpar el segmento previamente afectado y 

deberá marcarse y orientarse la pieza quirúrgica para el estudio histo-
patológico cuidadoso.

•	Deberá demostrarse la extirpación completa con márgenes negativos.
•	En caso de un hallazgo de enfermedad tumoral en algún borde, de-

berá ampliarse para asegurar margen negativo; en caso contrario se 
practica la mastectomía.

Deberá tenerse acceso y ser evaluado por un servicio de radioterapia. 
El manejo ideal de la región axilar es aún controversial. Tradicionalmente 
ha sido la disección axilar completa o por lo menos de los niveles 1 y 2, ya 
sea antes o después de la quimioterapia. Sin embargo, con base en la ex-
periencia actual, es factible considerar el mapeo linfático axilar prequimio-
terapia en casos que se decida neoadyuvancia, o en casos inicialmente 
considerados quirúrgicos, cuando tengan axila homolateral clínicamen- 
te negativa (N0). El mapeo linfático posquimioterapia neoadyuvante pa-
rece una opción razonable, pero aún no existe una validación de este 
procedimiento en el cáncer localmente avanzado.

La reconstrucción mamaria es una opción que debe ser analizada en 
todos los casos tratados con mastectomía, aun cuando sean localmente 
avanzados. La decisión conjunta entre oncólogo y cirujano plástico podrá 
analizar la mejor técnica y momento adecuado para la reconstrucción. Es-
trictamente no existe contraindicación para la reconstrucción inmediata, 
aunque debe considerarse que el índice de complicaciones puede incre-
mentarse en los casos que requieran radioterapia poscirugía.
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Aspectos de radioterapia

La radioterapia en enfermedad localmente avanzada se utiliza general-

mente en forma posoperatoria y se siguen las recomendaciones men-

cionadas para pared torácica y ganglios linfáticos. En la enfermedad 

inflamatoria, la dosis debe escalarse a 66 Gy en mujeres mayores a  

45 años, con márgenes cercanos o positivos, con cuatro o más ganglios 

axilares positivos después de tratamiento sistémico o con poca respuesta 

al tratamiento neoadyuvante.28 

XVI. Tratamiento sistémico del cáncer de mama 
metastásico 

Introducción

El cáncer de mama metastásico es una enfermedad heterogénea con 
manifestaciones clínicas variables, cuyo tratamiento dependerá del sitio 
y número de las metástasis, así como de las características del hués- 
ped y el fenotipo tumoral, incluidas la sensibilidad o la resistencia a los tra-
tamientos médicos oncológicos previos. Desafortunadamente, esta etapa 
de la enfermedad aún no es curable; sin embargo, se ha observado en las 
dos últimas décadas una mejoría considerable en la supervivencia coin-
cidente con la introducción de novedosos y más eficaces tratamientos 
sistémicos.1-3

Las metas del tratamiento en el cáncer mamario metastásico son:
•	Prolongar el intervalo libre de progresión y la supervivencia global.
•	Paliación de los síntomas relacionados con la enfermedad.
•	Mantener una adecuada calidad de vida con buen estado funcional.
El oncólogo médico seleccionará la mejor estrategia terapéutica to-

mando en cuenta las características y la biología del tumor, así como los 
factores clínicos de la paciente, con lo cual determinará el tratamiento 
más adecuado para cada caso en particular. Estos factores incluyen los 
siguientes:4,5

•	Edad.
•	Síntomas.
•	Estado funcional. 
•	Enfermedades concomitantes.
•	Intervalo libre de enfermedad.
•	Agresividad de la enfermedad.
•	Sitio, número y volumen de las metástasis.
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•	Tratamiento previo y respuesta a él.
•	Receptores hormonales y sobreexpresión del Her2/neu.
•	Preferencia de la paciente.
De acuerdo con sus características, todas las pacientes con enferme-

dad metastásica deberán de recibir tratamiento sistémico.
Considerando la heterogeneidad del cáncer de mama metastásico, 

éste se puede presentar con diferentes factores de mayor o menor riesgo 
de agresividad, los cuales deberán de ser tomados en cuenta por el on-
cólogo médico para elegir el tratamiento óptimo en cada caso (Tabla 6).

Antes de determinar el tratamiento en las pacientes con recaída tumo-
ral, se deberá realizar de ser posible biopsia de un sitio metastásico para 
estudio de inmunohistoquímica, ya que está demostrado que un porcen-
taje de pacientes cambia su inmunofenotipo: los receptores hormonales 
alrededor del 40% y el Her2/neu del 10% al 15%. Lo anterior tiene como 
resultado un cambio en el plan de manejo de un 25% al 37%, evitando 
subtratamientos o sobretratamientos.6-8

Tabla 6. 

Evaluación del riesgo

Bajo Alto

Sí
Presencia de receptores 

hormonales
No

No Sobreexpresión de Her2/neu Sí

> 2 años Intervalo libre de enfermedad < 2 años

Limitado Número de metástasis Extensa

Tejidos blandos y 
hueso

Sitio de metástasis Visceral

No Compromiso de órganos vitales Sí

Tratamiento de acuerdo con el riesgo 

Las pacientes con bajo riesgo son usualmente hormonosensibles, por lo 
que el manejo con hormonoterapia es la primera opción de tratamiento. 
Esta recomendación está basada en una menor toxicidad, duración de las 
respuestas generalmente prolongadas y sin diferencias en la superviven-
cia global al compararse con la quimioterapia.9 Por el contrario, las de alto 
riesgo deberán de iniciar tratamiento con quimioterapia +/- terapia blanco
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 Bajo riesgo

Características de las pacientes candidatas a manejo inicial con hormo-
noterapia:
•	Con receptores hormonales positivos (condición exigida): RE+ y/o RP+
•	Supervivencia libre de enfermedad prolongada (> 2 años).
•	Metástasis en tejidos blandos o hueso.
•	Sin metástasis viscerales (o limitadas). 
•	Con enfermedad metastásica de lenta evolución.

 Alto riesgo

Características de las pacientes candidatas a tratamiento inicial con qui-
mioterapia +/- terapias blanco:
•	Tumor Her2/neu +++ (o Fish+).
•	Con receptores hormonales negativos.
•	Tumores hormonorresistentes.
•	Intervalo libre de enfermedad menor de 12 meses.
•	Presencia de metástasis viscerales.
•	Síntomas que requieran una rápida paliación.

Hormonoterapia en el cáncer mamario metastásico (bajo riesgo)

El manejo con terapia hormonal cuando esté indicado dependerá del es-
tado menstrual, antes o después de la menopausia, tomando en cuenta 
los siguientes criterios razonables de esta última:1

•	Edad ≥ 60 años.
•	Edad < 60 años con amenorrea de 12 meses sin relación con QT/HT 

con FSH y estradiol en niveles de posmenopausia.
•	En el caso de menopausia inducida por quimioterapia (MIQT) (30% a 

80% de los casos), verificar el estado hormonal por medio de cuanti-
ficación de estrógenos (estrógenos < 50 pg/ml, estradiol < 30 pg/ml). 
Esta medición deberá repetirse para corroborar el estado menstrual a 
los seis y 12 meses. 

Tratamiento hormonal en premenopáusicas

El tamoxifeno es el tratamiento de elección de primera línea en pacien-
tes sin hormonoterapia previa. En caso de progresión a tamoxifeno, pero 
con respuesta inicial objetiva a él o cuando las pacientes hayan recibido 
terapia adyuvante previa reciente con este fármaco, se podrá indicar la 
ablación ovárica (química o quirúrgica) acompañada de inhibidores de 
aromatasa siempre que sea posible.2-6
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Tratamiento hormonal en posmenopáusicas
El tratamiento de primera línea con tamoxifeno o inhibidores de aro-

matasa es lo recomendado. La elección dependerá de la disponibilidad 
de los fármacos y comórbidos de las pacientes; en el caso de haber-
se utilizado previamente el tamoxifeno, lo indicado de segunda línea son 
los inhibidores de aromatasa.7-9 Si las pacientes ya recibieron tamoxifeno  
e inhibidores de aromatasa no esteroideos (anastrozol o letrozol), una opción 
más de tratamiento con la que se cuenta son los inhibidores de aromatasa 
esteroideos (exemestano)10,11 o un antiestrógeno puro (fulvestrant),12,13 este 
último a la dosis recientemente sugerida de 500 mg IM mensualemnte.14

En las pacientes con respuesta o claro beneficio clínico inicial con hor-
monoterapia, y que progresan a una primera línea, deberá intentarse una 
segunda, tercera e incluso una cuarta línea hormonal dependiendo de lo 
utilizado previamente, dado que a menudo se obtiene de nuevo respuesta 
tumoral10-13,15,16 y la paciente podrá tener una supervivencia libre de qui-
mioterapia con una mejor calidad de vida. En el caso de resistencia com-
probada al manejo hormonal se deberá cambiar a quimioterapia. 

En el caso de pacientes de riesgo alto, pero con receptores positivos 
que hayan recibido quimioterapia hasta el máximo beneficio, deberán 
continuar con hormonoterapia de mantenimiento de acuerdo con el esta-
do menstrual hasta la progresión.

Tratamiento hormonal en pacientes con Her2 positivo 

Se debe considerar la posibilidad de utilizar un inhibidor de aromatasa y un 
anti-Her2/neu (trastuzumab o lapatinib) en pacientes posmenopáusicas, con 
receptores hormonales positivos y Her2/neu positivo,17-18 siempre y cuando 
la quimioterapia esté contraindicada o no sea aceptada por la paciente.

Quimioterapia y terapias blanco en el cáncer de mama metastásico 
(alto riesgo)

Las pacientes de alto riesgo se clasifican en tres grupos:
•	Con Her2/neu negativo o desconocido
•	Con Her2/neu positivo (inmunohistoquímica +++ o FISH positivo) 
•	Pacientes triple negativo (receptores de estrógenos, progesterona y 

Her2/neu negativos)

Tratamiento sistémico en pacientes con Her2/neu negativo o 
desconocido (75% a 80% de los casos) 

A pesar de la gran experiencia de muchos años en el tratamiento con 
quimioterapia del cáncer mamario metastásico, no existe un régimen de 
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manejo estándar de primera línea para las pacientes con tumores Her2/
neu negativo no hormonosensibles. Pare elegir el mejor tratamiento se 
deberán considerar varios factores entre los que figuran el tratamiento 
adyuvante previo, si lo hubo (Tabla 7), y el intervalo de terminación de 
la adyuvancia (< o > 1 año), ya que en aquellas pacientes que recayeron 
después de un año la primera línea de quimioterapia podrá incluir medica-
mentos suministrados en la adyuvancia. 

Tabla 7. 

Tratamiento 
adyuvante 

previo

Ninguno o 
sin 

antraciclinas

Con 
antraciclinas

Con antraciclinas 
y taxanos

Primera línea

Basados en 
antraciclinas

FAC, FEC, 
AC, EC

Taxanos

+/- 
Capecitabina

+/- 
Gemcitabina

Capecitabina*

Vinorelbina*

Gemcitabina*

Ixabepilona*

*Dependiendo de 
tratamientos previos

Quimioterapia de primera línea: ¿en combinación o secuencial?

En las pacientes con síntomas notorios o metástasis viscerales de pro-
gresión rápida, la terapia de elección será la combinación ya que produce 
mayores porcentajes de respuesta y paliación rápida.1-4 El oncólogo médi-
co deberá tomar en cuenta las características de la paciente, comórbidos, 
síntomas a paliar y disponibilidad de fármacos. 

La piedra angular de los esquemas de primera línea son los que con-
tienen antraciclinas.5-7 Sin embargo, debido a que un porcentaje alto de 
pacientes ya las recibieron con la adyuvancia, se podrán valorar otros es-
quemas de quimioterapia, de los cuales dos están aprobados. En ambos, 
los resultados produjeron mayor supervivencia global e intervalo libre de 
progresión (docetaxel/capecitabina y paclitaxel/gemcitabina) comparado 
con el taxano solo.8,9 ¿Qué taxano se elige para combinar con capecitabi-
na o gemcitabina? Depende de los recursos de cada institución y carac-
terísticas de las pacientes.10-11



Consenso Nacional sobre 

diagnóstico y tratamiento del cáncer mamario

70

Si, por el contrario, no existen síntomas importantes a paliar, enferme-
dad no visceral o de lenta evolución, se puede elegir tratamiento secuen-
cial iniciando con monoterapia (taxano)12-14 o capecitabina (en pacientes que 
recibieron el taxano).15-16 En el caso de elegir paclitaxel se recomienda se-
manal.17-18

Los tratamientos de segunda, tercera e incluso cuarta líneas depende-
rán de los fármacos utilizados previamente; están disponibles fármacos 
eficaces como vinorelbina e ixabepilona.19-22

La duración del tratamiento no se ha definido del todo. Varios estudios 
han demostrado que continuar la quimioterapia puede prolongar el in-
tervalo libre de progresión, pero sin prolongar la supervivencia.23,24 En la 
práctica clínica se recomienda continuar la quimioterapia hasta progresión 
o toxicidad, según sean el fármaco aplicado (intravenoso frente a oral y 
dosis máximas acumuladas) y calidad de vida de las pacientes.

Tratamiento sistémico en pacientes con Her2/neu positivo (IHQ +++ 
o FISH +)

Éste es un grupo de pacientes (20% a 30% del total) que tiene la caracte-
rística de una pobre respuesta a algunos fármacos quimioterapéuticos y 
hormonales, así como una evolución más agresiva. Sin embargo, la pre-
sencia de este blanco terapeútico, el Her2/neu, permite un tratamiento 
dirigido.1

El tratamiento recomendado de primera línea es la combinación de un 
taxano o un alcaloide de la vinca, como paclitaxel, docetaxel o vinorelbina, 
con el trastuzumab.2-4 Estos esquemas han demostrado mayor número 
de respuestas, así como prolongación de la supervivencia al compararla 
con la quimioterapia sola. Es importante mencionar que las antraciclinas 
no deberán utilizarse simultáneamente con el trastuzumab, debido al im-
portante incremento reportado de cardiotoxicidad.2

En pacientes con falla o progresión a una combinación de quimioterapia 
con trastuzumab en el contexto de la enfermedad metastásica, o como 
recaída durante o después de una terapia adyuvante, se ha observado 
que el blanco terapeútico, el Her2/neu, es aún sensible. Por lo anterior, 
se recomienda continuar un tratamiento que incluya una terapia anti-Her2 
combinada con quimioterapia o con otras terapias blanco (p. ej., trastuzu-
mab + quimioterapia estándar para segunda y tercera líneas5 o lapatinib 
con capecitabina6 o incluso la combinación de dos terapias anti-Her2/
neu, como trastuzumab y lapatinib, aunque esta última opción no se ha 
aprobado todavía.7 
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Pacientes triple negativo (receptores de estrógenos, progesterona y 
Her2/neu negativos)

Este grupo se caracteriza por tener un pobre pronóstico y en los cuales 
la terapia antihormonal y los anticuerpos dirigidos al receptor Her2 no son 
útiles. Por la importancia que significa, desde el punto de vista terapéutico 
y pronóstico, es sumamente importante contar con estudios confiables de 
determinación de receptores y Her2/neu. 

Las pacientes con tumores triple negativo tienen como única opción de 
tratamiento la quimioterapia, sin poder recomendar en la actualidad un 
esquema específico. Las mismas recomendaciones descritas para las in-
dicaciones de quimioterapia en el cáncer de mama metastático se aplican 
a estas pacientes. El cisplatino y los derivados han sido investigados con 
especial interés, ya que se postula que estos casos se relacionan con mu-
taciones del BRCA, lo que los hace más sensibles a agentes que dañan 
el DNA,8 pero no existen estudios de fase III que confirmen su particular 
eficacia. También se ha informado en un subanálisis que el agente antimi-
crotúbulo ixabepilona tiene especial eficacia en este terreno.9 Actualmente 
existen múltiples estudios prospectivos que están evaluando la eficacia 
particular de algunos esquemas que contienen diversas terapias blanco 
(bevacizumab, cetuximab, erlotinib, olaparib, iniparib, dasatinib, etc.), pero 
aún no se pueden recomendar fuera de un estudio clínico.10-13

Otras terapias biológicas

En relación con el bevacizumab, la información del meta-análisis reciente-

mente publicado refleja beneficio en un intervalo libre de progresión de 6.7 a 

9.2 meses, cuando se combina con taxanos.14 Sin embargo, en diciembre de  

2010 la FDA recomendó revocar la autorización para la indicación de este 

medicamento combinado con quimioterapia en pacientes con cáncer ma-

mario metastásico, tras declarar que el beneficio es muy limitado e injusti-

ficado ante la toxicidad cardiovascular, entre otras.15 La decisión definitiva 

aún está pendiente. Por otra parte tanto la agencia europea EMEA así como 

ESMO y COFEPRIS mantienen la indicación sin cambios hasta el momento. La  

recomendación de este panel para México es mantener en tratamiento a pa- 

cientes quienes ya se encuentran recibiéndolo y tienen un claro beneficio clí- 

nico con el fármaco, evitando, mientras tanto, su prescripción en nuevos casos.

Nuevos fármacos en fase de investigación clínica

El proceso de investigación clínica con nuevos fármacos en oncología clí-

nica, particularmente en el cáncer mamario, genera numerosas y variadas 
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publicaciones que deben ser evaluadas cuidadosamente, tanto en su me-
todología como en el correcto análisis e interpretación de resultados y 
conclusiones.

Algunos ejemplos dentro de un gran número de fármacos nuevos se 
mencionan a continuación:
•	El nab-paclitaxel es una nanopartícula de paclitaxel unida a albúmina 

que produce menor toxicidad y cuyos resultados de eficacia son muy 
alentadores.1,2

•	La patupilona a razón de 10 mg/m2 semanal se halla en un estudio 
de fase II en pacientes con cáncer mamario metastásico al sistema 
nervioso central (SNC).3

•	En cuanto a los inhibidores de PARP, destaca el olaparib, sustancia 
poli-(ADP-ribosa) polimerasa-1 (PARP-1) que produce enlace entre 
DNA y proteínas; su función estriba en bloquear la reparación de DNA 
con la idea central de potenciar el efecto de la quimioterapia (estudio 
BSI-201).4

•	Everolimus, un inhibidor de m-Tor.5

•	El sorafenib, un inhibidor de la tirosina cinasa, en el estudio SOL-
TI-0701 multinacional que compara sorafenib + capecitabina vs ca-
pecitabina.

•	Eribulina: uno de los estudios más alentadores, recientemente repor-
tado, es el estudio de fase III EMBRACE, el cual compara el mesila-
to de eribulina (novedoso inhibidor de microtúbulos derivado de una  
esponja marina) vs el tratamiento de quimioterapia a elección del in-
vestigador. Las pacientes participantes habían recibido una mediana 
de cuatro líneas de quimioterapia. Lo trascendente de este estudio es 
que la eribulina incrementó la supervivencia global en comparación 
con el estándar disponible; fue el primer agente que logró incrementar 
la supervivencia global en pacientes con cáncer de mama metastási-
co fuertemente tratadas.6

Papel de la cirugía en el cáncer de mama metastásico 

El pronóstico de sobrevida para pacientes con cáncer de mama estadio IV 
ha mejorado en los últimos años. Con tratamiento multimodal se ha repor-
tado sobrevida a cinco años de 23.4%. El papel de la cirugía en individuos 
con este escenario es controversial y algunos autores la consideran una 
opción para aumentar la sobrevida.1 

En personas con cáncer de mama metastásico se puede evaluar el 
tratamiento quirúrgico en tres escenarios: a) resección de enfermedad  
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metastásica (fundamentalmente hepática o pulmonar); b) resección del 
tumor primario en presencia de metástasis a distancia; y c) resección pa-
liativa del tumor en presencia de ulceración o sangrado.

Resección de enfermedad metastásica

Metástasis hepáticas

De las pacientes diagnosticadas con cáncer de mama metastásico, al-
gunas presentan metástasis hepáticas y de éstas en una tercera parte es 
el único sitio de enfermedad a distancia. Muchos estudios han evaluado 
la resección hepática en pacientes con cáncer de mama metastásico. La 
tasa de sobrevida a cinco años posterior a la resección quirúrgica de las 
metástasis hepáticas se ha reportado entre 18% y 61%.2 Las técnicas 
quirúrgicas actuales permiten que la resección tenga una mortalidad po-
soperatoria entre 0% y 6% y una morbilidad entre 0.8% y 5.4% en centros 
de referencia.2 

En relación con factores pronósticos, la mayoría de los estudios enfatiza 
la importancia de resección R0, ya que el margen positivo es un factor 
adverso para sobrevida en muchos de ellos.3,4 Otros factores predicto- 
res adversos para la sobrevida han sido el estado de los receptores hor-
monales, la pobre respuesta a la quimioterapia, invasión vascular, número 
de metástasis e intervalo libre de enfermedad < 1 año después de la re-
sección primaria de cáncer de mama. 

Basado en lo anterior, debe considerase para resección de metástasis 
hepáticas en cáncer de mama a las pacientes con receptores positivos a 
estrógeno, intervalo libre de enfermedad > 1 año con una buena respues-
ta a la quimioterapia preoperatoria, y metástasis única u oligometástasis 
en la que sea posible resección R0.2-4

Metástasis pulmonares

Una resección quirúrgica completa de metástasis pulmonares se puede 
realizar con baja morbilidad y mortalidad. Varios estudios retrospectivos 
han observado que de las pacientes con metástasis por cáncer de mama 
en 15% a 25% se presentan en pulmón o en el espacio pleural. La sobre-
vida a cinco años tiene rangos del 27% al 54%, con una mediana de 35 
a 97 meses.5,6

Un hallazgo común a la mayor parte de los estudios que evalúan el 
papel de la metastasectomía pulmonar es que el intervalo libre de enfer-
medad entre el tumor primario y la aparición de metástasis pulmonares 
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afecta muy significativamente la sobrevida. Otros factores relacionados 
con mejoría de la sobrevida han sido los receptores de estrógeno positi-
vos, Her2/neu positivo y metástasis solitarias.5,6 Al igual que en el caso de 
metástasis hepáticas, se debe considerar candidatas a metastasectomía 
pulmonar a pacientes con metástasis únicas e intervalo libre de enferme-
dad prolongado.

Otros sitios metastásicos

Este tipo de grupos es menos estudiado, ya que no ha mostrado algún 
beneficio a la sobrevida. Un ejemplo son las metástasis cerebrales porque 
este grupo de pacientes tiene un pobre pronóstico, si bien se ha sugerido 
la utilidad de la resección paliativa.7 Otro ejemplo es la metástasis ósea 
en la cual muy pocos pacientes aceptan la resección quirúrgica y varios 
estudios no muestran beneficios en el pronóstico.8 En ambos casos, la 
radioterapia es la modalidad paliativa de elección. Algunos estudios han 
encontrado que la resección de metástasis en esternón o caja torácica se 
vincula con un incremento de la sobrevida.9 Sitios menos estudiados por 
su rareza en los que no se recomienda la resección, salvo en situaciones 
de paliación de síntomas, son las metástasis adrenales, ováricas y gas-
trointestinales.

Resección del tumor primario en la enfermedad metastásica

Es un escenario clínico en el que las controversias son aún mayores y 
la evidencia es también muy pobre, ya que las potenciales recomenda-
ciones se basan en estudios retrospectivos con importante sesgo de 
selección. Varios estudios tanto institucionales como poblacionales han 
demostrado una ventaja en la sobrevida cuando se practica la resec- 
ción del tumor primario en pacientes con cáncer de mama estadio IV.10,11 
Se ha propuesto que dejar el tumor in situ es origen de nuevas metásta-
sis, de tal forma que su remoción reduciría la posibilidad de progresión de 
la enfermedad. Por otra parte, la reducción del volumen tumoral podría 
incrementar la eficacia de la quimioterapia, reduciendo la probabilidad de 
aparición de clonas celulares resistentes.10

Todos los estudios que evalúan este problema son retrospectivos y  
las pacientes seleccionadas para cirugía no lo fueron en forma aleatoria, 
sino elegidas por el médico tratante generalmente con base en la menor 
carga tumoral, ausencia de metástasis viscerales y edad más joven, en-
tre otros factores. Estudios que han controlado estadísticamente estas 
variables no han encontrado beneficio de la remoción del tumor. Por lo 
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tanto, actualmente se recomendaría la resección del tumor primario en 
presencia de metástasis únicamente con fines paliativos (p. ej., ulceración 
o inminente ulceración del tumor primario) para mejorar la calidad de vida, 
sin evidencia de mejoría en la sobrevida de las pacientes en estos casos. 

Resección paliativa del tumor en la enfermedad metastásica

En este contexto clínico no hay controversia y cuando exista ulceración 
o hemorragia del tumor, si éste es resecable con baja morbilidad debe 
practicarse la resección. En caso de tumores primarios no resecables se 
puede considerar la radioterapia paliativa.

Papel de la radioterapia en la enfermedad metastásica

La radioterapia está indicada en metástasis óseas en las que se reco-
miendan esquemas hipofraccionados, esquemas que incluyen 30 Gy en 
10 sesiones en dos semanas o 20 Gy en cinco sesiones en una semana. 

Una alternativa es la radioterapia segmentaria de 8 Gy en una sesión.1,2 
No está contraindicado el uso de los bifosfonatos durante la radioterapia. 

En el tratamiento de las metástasis cerebrales está indicada la radio-
terapia holocraneal, con esquemas de fraccionamiento de 30 Gy en 10 
sesiones, o 20 Gy en cinco sesiones en pacientes con las siguientes 
características: lesión única sin enfermedad extracraneal, primario con-
trolado, lesión < 3 cm con desplazamiento de la línea media < 1 cm e 
índice Karnofsky ≥ 70, que fueron sometidas a cirugía o radiocirugía de la 
lesión; también está indicada la radioterapia holocraneal, ya que aumen- 
ta la supervivencia comparativamente con la que resulta de la radioterapia 
holocraneal como único tratamiento. En casos menos favorables de lesión 
única, la radioterapia holocraneal agregada a la cirugía o radiocirugía dis-
minuye la recurrencia local y la muerte por causa neurológica por lo que 
también está indicada.3-5

La radioterapia paliativa se usa también en caso de metástasis a piel y 
tejidos blandos, lesiones ulceradas, fungantes o sangrantes sin respuesta 
al manejo médico. Las metástasis oculares también se benefician de la 
radioterapia.

Bifosfonatos

Los bifosfonatos son análogos del pirofosfato, inhibidores potentes de la 
resorción ósea por los osteoclastos. Son efectivos en el tratamiento de las 
metástasis óseas, de la hipercalcemia relacionada con procesos malig-
nos, así como en la osteoporosis posmenopáusica.1 



Consenso Nacional sobre 

diagnóstico y tratamiento del cáncer mamario

76

Bifosfonatos en metástasis óseas

En el caso de las metástasis óseas se recomienda el uso de bifosfonatos 
con o sin radioterapia, quimioterapia u hormonoterapia, dado que han 
demostrado una reducción de los episodios esqueléticos en 14% y la 
hipercalcemia, además de una mejoría significativa del dolor y la calidad 
de vida, meta fundamental del tratamiento paliativo, a pesar de no tener 
efecto en la supervivencia.

7-10

Los pacientes con evidencia radiográfica de metástasis óseas deben 
recibir tratamiento ya sea con ácido zoledrónico (4 mg IV en 15 min) o con 
pamidronato (90 mg IV en 2 h) cada tres a cuatro semanas por un periodo 
de dos años, valorando su continuación de acuerdo con la presencia o  
no de enfermedad ósea y la función renal. 

A pesar de que existe una ventaja en favor del ácido zoledrónico sobre el 
pamidronato, ésta no alcanzó relevancia estadística en un estudio de fase III (p 
= 0.058) por lo que la evidencia actual es insuficiente para apoyar la superiori-
dad de un fármaco sobre otro en países en donde ambos están aprobados.8

Bifosfonatos en adyuvancia

Los bifosfonatos como terapia adyuvante para prevenir metástasis óseas 
es inconsistente y su efectividad permanece incierta, por lo que en la ac-
tualidad no puede ser recomendados.2,3

Pérdida ósea relacionada con los inhibidores de aromatasa

Los inhibidores de aromatasa causan pérdida ósea, lo cual se ha demos-
trado en los diferentes estudios de hormonoterapia adyuvante en los que 
el índice de fracturas es mayor al compararlo con el tamoxifeno. Los bifos-
fonatos han demostrado ser efectivos en la prevención de la pérdida mi-
neral ósea relacionada con el tratamiento prolongado con inhibidores de 
aromatasa en pacientes posmenopáusicas,4-6 por lo que se recomienda la 
aplicación de ácido zoledrónico cada seis meses.

Dadas las complicaciones de los bifosfonatos se recomienda: examen 
bucal cada seis a 12 meses y evitar las cirugías dentales y química san-
guínea antes de cada aplicación. Están contraindicados en pacientes con 
depuración de creatinina < 30 ml/min.11

XVII. Tratamiento del cáncer de mama en pacientes de 
edad avanzada

Este grupo de pacientes es cada vez más frecuente en México debido al 
envejecimiento de la población. Existe evidencia de que la enfermedad a 
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esta edad es por lo general menos agresiva, dado que corresponde a tu-
mores con baja tasa de proliferación, receptores positivos, alta frecuencia 
de diploidía, baja expresión de Her2/neu y baja frecuencia de mutación de 
p53. Sin embargo, existe también un grupo de pacientes en esta edad 
con receptores negativos o Her2/neu positivo.

Por otra parte, en este grupo de pacientes de edad avanzada el estado 
funcional y las enfermedades concomitantes pueden dificultar un trata-
miento agresivo,1 por lo que se recomienda valorar cada caso de acuerdo 
con escalas geriátricas validadas en pacientes oncológicos (ADL, Activi-
ties of Daily Living, o CGA, Comprenhensive Geriatric Assessment).2-4 

Tratamiento adyuvante5,6 

•	El manejo hormonal es el tratamiento de elección para pacientes con 
receptores positivos.

•	En pacientes con receptores negativos se recomiendan seis ciclos de 
quimioterapia con esquemas que contengan antraciclinas en ausen-
cia de afección cardiaca. 

•	Se recomienda agregar taxanos a las antraciclinas en pacientes de 
alto riesgo. 

•	La combinación de docetaxel y ciclofosfamida puede reemplazar a 
esquemas con antraciclinas.

•	En pacientes con tumores que sobreexpresen el Her2/neu está indi-
cado agregar al tratamiento adyuvante el trastuzumab, tomando en 
cuenta su cardiotoxicidad.

Tratamiento paliativo

•	El tratamiento hormonal es lo recomendado para pacientes con re-
ceptores positivos.

•	En personas con receptores negativos o resistentes a hormonoterapia 
se recomienda la quimioterapia. Se sugieren esquemas de un solo 
fármaco sobre la quimioterapia combinada. 

•	Dado que la quimioterapia es paliativa, la calidad de vida es funda-
mental por lo que debe evitarse una toxicidad excesiva. 

•	En pacientes con Her2/neu positivo está indicado agregar trastuzu-
mab, tomando en cuenta su cardiotoxicidad.

XVIII. Tratamiento del cáncer mamario en el hombre

El cáncer de mama en el hombre es una entidad poco frecuente. A pe-
sar de que su incidencia aún es aproximadamente del 1% de todas las 
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neoplasias malignas de la mama, en los últimos 25 años la cifra de casos 
ha aumentado, con un pico de edad a los 71 años.1-7 En Estados Uni-
dos se diagnosticaron 1 690 casos en el año 2005 y hubo 460 muer-
tes por esa causa.2 En México se diagnostican entre 50 y 60 casos por 
año y representan el 0.44% de los cánceres de mama, con proporción 
femenino:masculino de 228:1.1

La etiología del cáncer de mama en el hombre todavía no está muy 
clara. Se ha observado una relación con el síndrome de Klinefelter, criptor-
quidia, infertilidad masculina, aumento de temperatura ambiental, trauma-
tismo en mama y antecedente de secreción del pezón, entre otras.2,3 Al 
igual que en el cáncer mamario femenino, se ha analizado la importancia 
de los antecedentes familiares, encontrando que alrededor del 34% de los 
pacientes tiene mutaciones del BRCA (el BRCA 2 es el gen más mutado, 
a diferencia de la mujer).8-10 

Al igual que en la mujer, la mayoría de los tumores corresponde a car-
cinomas canaliculares, mientras que los lobulillares se relacionan más en 
presencia de síndrome de Klinefelter.8 La gran mayoría (80% a 90%) tiene 
receptores hormonales positivos, mientras que la sobreexpresión del Her2/
neu está presente en un 5% a 11%, aunque hay algunas series que reportan 
hasta el 37%.4 Finalmente, del 34% al 95% tiene receptores androgénicos.2,8 

La edad de presentación de estos tumores es los 60 años en promedio 
en Estados Unidos y los 64 en el Reino Unido. Un nódulo subareolar in-
doloro es el dato clínico inicial más frecuente, además de la retracción del 
pezón y el sangrado a través de éste; en ocasiones se encuentra fijación a 
la piel o la parrilla costal.2,3,11,12 La mastografía y el ultrasonido son los es-
tudios de detección más utilizados en esta afección, teniendo al igual que 
en las mujeres una sensibilidad superior al 90%.2,4 La ruta diagnóstica y de 
estadificación es también la misma; deben realizarse la biopsia del nódulo 
sospechoso para confirmar el diagnóstico y realizar estudio de receptores 
hormonales y Her2/neu.2,3 

El factor pronóstico más importante es la presencia de metástasis gan-
glionares y no hay diferencia en la supervivencia al comparar etapa por 
etapa con las mujeres.11-14 Otros factores relacionados con el pronóstico 
son el tamaño tumoral, el grado histológico y la etapa clínica, la cual fre-
cuentemente es más avanzada al momento del diagnóstico en el hombre 
que en la mujer. 

El tratamiento en pacientes con etapas tempranas consiste general-
mente en la mastectomía radical modificada con disección ganglionar,2-4,13 
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aunque en países como en el Reino Unido, sólo se realiza mastectomía to-
tal más radioterapia con resultados aceptables.4,13 En pacientes con gan-
glios clínicamente negativos está actualmente aceptado realizar el estudio 
del ganglio centinela, ya sea con azul patente, radioisótopo o ambos, sin 
llevar a cabo la complementación de la disección axilar si éste resulta ser 
negativo en el estudio transoperatorio.4,5,7 Por otra parte, la reconstrucción 
mamaria sólo está indicada cuando se realizó un procedimiento extenso 
que incluya la parrilla costal; puede ser inmediata o tardía según sea el 
caso.4,5 

En relación con la terapia adyuvante se indica prácticamente con los 
mismos parámetros que en la contraparte femenina; el tratamiento sis-
témico, al igual que en la mujer, mejora el tiempo libre a la progresión y la 
sobrevida global tanto en pacientes con ganglios positivos como negati-
vos.4,6 La radioterapia adyuvante se requiere en la mayoría de los casos, 
ya que las lesiones mamarias frecuentemente invaden piel o estructuras 
profundas, sobre todo el pectoral mayor.2-4 

Debido a la alta frecuencia de receptores hormonales, la terapia endo-
crina adyuvante está indicada en la mayoría de los casos; el tamoxifeno  
es el medicamento de elección por un periodo de cinco años. Los inhibi-
dores de aromatasa aún no han sido estudiados suficientemente, por lo 
que no está indicado su uso de manera sistemática. Por último, en los tu-
mores con sobreexpresión del gen Her2/neu, el uso del trastuzumab aún 
no puede recomendarse como tratamiento adyuvante por la ausencia de 
información que confirme su beneficio, por lo que su indicación quedará 
al criterio del oncólogo médico.2-4

Muchos pacientes se diagnostican en etapas localmente avanzadas y 
deben seguirse las mismas guías terapéuticas que en la mujer. No obstan-
te, debido al alto porcentaje de tumores con receptores hormonales po-
sitivos, la terapia endocrina neoadyuvante, generalmente con tamoxifeno, 
es una opción válida y puede dejarse la terapia citotóxica para los pacien-
tes con receptores negativos, sin respuesta al manejo endocrino o en los 
que por la agresividad de la enfermedad se considere indicado iniciar con 
quimioterapia. La radioterapia neoadyuvante está indicada sólo en tumo-
res fungantes, con poca respuesta a la quimioterapia u hormonoterapia.2-4

En la enfermedad metastásica con receptores hormonales positivos se 
considera que el tamoxifeno es el tratamiento de elección, excepto en los 
casos de tumores con rápido crecimiento o con metástasis viscerales, en 
los que es necesario buscar una pronta respuesta objetiva con terapia 
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citotóxica. Finalmente, en pacientes con receptores negativos u hormo-
norrefractarios, la quimioterapia con los mismos esquemas y dosis que los 
utilizados en la mujer es el tratamiento de elección.15-18

XIX. Cáncer de mama durante el embarazo y la lactancia

El cáncer mamario que coincide con el embarazo es aquel que se diag-
nostica durante la gestación o dentro del año siguiente al parto. Se consi-
dera relativamente raro (10 a 40/100 000 embarazos y complica al 0.2% 
a 0.1% de ellos), aun cuando se observa un incremento de la incidencia 
explicada probablemente por la decisión de la mujer de diferir la primera 
gestación.1 

El embarazo no contribuye al surgimiento o la progresión de la enfer-
medad. Sin embargo, se sugiere que mujeres portadoras de mutaciones, 
especialmente BRCA 1 y BRCA 2 que deseen embarazarse, recurran a 
consejo genético, ya que tienen mayor probabilidad de padecer cáncer 
durante la gestación. Esto es más notorio en las pacientes con mutación 
BRCA 2, quienes muestran menor sobrevida al embarazarse.1-5

El retraso en el diagnóstico se debe a la dificultad para identificar una 
lesión tumoral en una mama con cambios fisiológicos relacionados con 
el embarazo, por lo que durante la atención prenatal es fundamental la 
adecuada exploración de las mamas para detectar y estudiar los casos 
probables de cáncer mamario. Es precisamente el retraso del diagnóstico 
el que explica una mayor incidencia de presentación en etapas avanzadas 
y por tanto el retardo en el tratamiento, lo cual afecta el pronóstico. 

Toda mujer embarazada que presente datos clínicos anormales en la ex-
ploración mamaria debe ser evaluada inicialmente con un ultrasonido. La 
mastografía, en caso de requerirse, puede utilizarse sin riesgo para el pro-
ducto. La resonancia magnética nuclear no tiene papel en la evaluación de 
los tumores mamarios durante el embarazo, ya que el gadolinio atraviesa la 
barrera placentaria y no se conocen sus efectos sobre el producto.1

Una vez identificada a una paciente embarazada como caso probable 
de cáncer mamario se debe referir a la brevedad a un centro especializado 
para estudiarla y confirmar o descartar el diagnóstico, el cual se establece 
mediante la toma de biopsia. Se deberá evitar el uso de aspiración con 
aguja fina; es de elección la obtención de tejido mediante aguja de corte o 
biopsia incisional o excisional y se notifica al médico anatomopatólogo de 
que la paciente está embarazada debido a los cambios histológicos que 
se producen durante este periodo.2
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El estudio de la paciente embarazada con cáncer de mama confirmado 
consiste en evaluación radiológica con telerradiografía de tórax con pro-
tección abdominal, ultrasonido hepático y resonancia magnética nuclear 
sin gadolinio de columna toracolumbar. Deben evitarse los estudios de 
medicina nuclear.6

El tratamiento dependerá de la etapa clínica y en general se siguen 
los mismos criterios terapéuticos que en las mujeres no gestantes pero 
teniendo en cuenta lo siguiente:
•	La opción quirúrgica de elección es la mastectomía radical modificada 

con disección axilar.
•	La reconstrucción mamaria debe diferirse hasta terminado el embarazo.
•	La cirugía conservadora es factible en el último trimestre del embara-

zo; la radioterapia se reserva hasta después de la terminación de la 
gestación.

•	Se puede llevar a cabo el procedimiento del ganglio centinela cuando 
así lo permita el caso, evitando en forma absoluta el uso de coloran-
tes; se utiliza el tecnecio, dado que no ha mostrado efectos deleté-
reos en el producto; se puede llevar a cabo en el tercer trimestre.3

•	Nunca debe administrarse quimioterapia en el primer trimestre por las 
malformaciones provocadas por los agentes antineoplásicos. Ésta se 
inicia a partir del segundo trimestre.

•	El esquema ideal de quimioterapia es a base de antraciclinas. El uso 
de taxanos no es habitual y se indica cuando hay contraindicación a la 
administración de antraciclinas, existe progresión tumoral a ellas y no 
hay opción quirúrgica. No hay datos que sugieran daño al producto y 
parece ser un medicamento seguro. El uso del trastuzumab se valora 
en pacientes con tumores Her2/neu positivo. No se justifica el uso de 
lapatinib.

•	Hay que vigilar la aparición de oligo/anhidramnios y viabilidad fetal. 
•	No se indican agentes como metotrexato ni manejo hormonal durante 

el embarazo.
•	El uso de ondasetrón, granisetrón y filgastrim no está contraindicado.
•	La vigilancia del embarazo se debe realizar en conjunto por el obs-

tetra de preferencia especializado en medicina maternofetal y por el 
oncólogo.

•	La terminación temprana del embarazo no mejora la sobrevida. Sin 
embargo, cuando se diagnostica cáncer de mama en el primer trimes-
tre y existen factores adversos como tumores localmente avanzados, 
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ganglios positivos o metástasis a distancia y es inminente iniciar el 
manejo sistémico a base de quimioterapia, se deberá considerar la 
terminación del embarazo y privilegiar el manejo de la neoplasia sobre 
la viabilidad fetal. Esta decisión debe ser individualizada y con infor-
mación amplia para la paciente, su pareja y sus familiares. 

•	La conclusión del embarazo se debe proponer después de las 34 
semanas de gestación y cuando se haya confirmado la madurez  
pulmonar.5-7

El pronóstico de la enfermedad comprende los siguientes aspectos:
•	Obstétrico, que se relaciona con una mayor incidencia de partos de 

pretérmino y malformaciones congénitas cuando se administra qui-
mioterapia en el primer trimestre del embarazo.

•	Recurrencia y sobrevida que sólo se ve afectada por el retraso diag-
nóstico y el terapéutico.

•	Lactancia futura que se ve disminuida pero no impedida si se realizó 
cirugía o radioterapia.4

Respecto de la posibilidad de las pacientes que han padecido cáncer 
de mama en relación con embarazos subsecuentes, esto no está contra-
indicado siempre y cuando se encuentre controlada la enfermedad, no 
haya evidencia de enfermedad locrregional o sistémica y hayan transcurri-
do dos o más años de finalizado el manejo sin evidencia de recurrencia.4

La preservación de la fertilidad en pacientes con cáncer de mama en 
edad reproductiva es un tema en discusión, ya que requiere sobreestimu-
lación endocrina ovárica por periodos de dos meses o más, lo cual retarda 
el manejo adyuvante y provee un ambiente hormonal alterado. Asimismo, 
no se ha identificado ganancia en el éxito para lograr un embarazo al uti-
lizar estos métodos.4 

XX. Seguimiento Posterior al Tratamiento Primario con 
Intención Curativa 

Al concluir el tratamiento primario para el cáncer de mama, habitualmen-
te con cirugía, quimioterapia o radioterapia, inicia la etapa de vigilancia 
y control denominada “seguimiento”. El objetivo principal en esta etapa 
es diagnosticar en forma temprana las recidivas locales o sistémicas de 
la enfermedad con la finalidad de instituir oportunamente un tratamiento 
adecuado.

En la Tabla 8 se describen las recomendaciones aceptadas internacio-
nalmente para el seguimiento de estas pacientes.1-6
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La aparición de metástasis luego del tratamiento primario adecuado es 
ajena al accionar médico; además, anticipar el diagnóstico no aumenta ni 
la supervivencia ni la calidad de vida. En la Tabla 9 se incluyen los estudios 
no recomendados en pacientes asintomáticas y en seguimiento. 

XXI. Terapia hormonal de reemplazo en pacientes con 
antecedente de cáncer de mama

La información científica actual demuestra un incremento en el riesgo de 
desarrollar cáncer de mama (RR, 1.66) y de muerte por la misma en-
fermedad (RR, 1.22) relacionado con el uso de terapia de reemplazo hor-
monal a base de estrógenos; el riesgo es aplicable a cualquiera de sus 
presentaciones (oral, vaginal, transdérmica).1,2 Asimismo, se reconoce que 
el riesgo es mayor en aquellas usuarias actuales por más de cinco años de 
terapia hormonal combinada (estrógenos y progesterona; RR, 2).3-5 

Tabla 8. Recomendaciones para el seguimiento de las pacientes

Procedimiento Frecuencia

Instrucción a la paciente sobre 
los síntomas y signos de 

recurrencia

Al término de su tratamiento 
radical

Examen físico

1° y 2° años cada tres  a cuatro 
meses

Del 3° al 5° años cada seis meses
A partir del 5° año, anual

Autoexploración mamaria Mensual

Mamografía
Antecedentes de: mastectomía 

radical, manejo conservador

Anual
Semestral el 1° y 2° años, 

posteriormente anual

Marcadores tumorales
Sin información suficiente para 

recomendarlos

TAC de tórax, abdomen, 
centellografía ósea y enzimas 

hepáticas
Sólo si hay síntomas

Otros procedimientos de 
escrutinio (ovario, colon y 

endometrio)
Anuales
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Específicamente en mujeres con antecedente personal de cáncer de 
mama existen pocos estudios aleatorizados que evalúen el uso de este 
tratamiento;6-8 en uno de ellos se demuestra claramente un mayor riesgo 
de recurrencia tanto local como sistémica, así como en la aparición de 
cáncer de mama contralateral (RR, 3.3),9 por lo que no se recomienda 
con la evidencia científica actual el uso de terapia de reemplazo hormonal 
basada en estrógenos en este grupo de mujeres.10,11

Adicionalmente, no se recomienda la utilización de tibolona como alter-
nativa terapéutica debido a un incremento del riesgo de recurrencia tanto 
locorregional como sistémica (RR, 1.4) en mujeres con antecedente de 
cáncer de mama.12

XXII. Genética y cáncer mamario

Aunque el 20% de los tumores malignos de la glándula mamaria se con-
sidera familiar (antecedente familiar de cáncer de mama), el cáncer de 
mama hereditario representa entre 5% y 10% de todos los tumores malig-
nos de esta localización. Las mutaciones germinales en dos genes de alta 
susceptibilidad para el síndrome de cáncer de mama/ovario hereditario, 
BRCA1 (17q21) y BRCA2 (13q12.3), constituyen el 60% de cáncer de 
mama hereditario.1 Se debe tener en cuenta que existen otros genes que 
confieren susceptibilidad alta: PTEN, TP53, STK11, etc.2

El riesgo acumulado de desarrollar cáncer de mama en la mujer con 
mutación en BRCA1 a los 70 años es de 65% a 85%. Para BRCA2, a la 
misma edad, es de 45% a 80%, y para desarrollar cáncer de ovario es 
de 39% a 44% y 11% a 27%, respectivamente.3 Estos riesgos pueden 
estar sobreestimados debido a la exclusión de otros factores, como los 
ambientales y familiares.4 Esta entidad tiene un mecanismo de herencia 

Tabla 9. 

Estudios que no se recomiendan en pacientes asintomáticas 
en la etapa de seguimiento

Marcadores tumorales

Radiografías de tórax

Tomografías de tórax y abdomen

Rastreo óseo

PET (tomografía por emisión de positrones)
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autosómica dominante, por lo que los familiares de primer grado de las 
pacientes portadoras de mutaciones tienen un riesgo de 50% de here-
darla.1,3 Es esencial que el oncólogo identifique a estas pacientes de alto 
riesgo para su canalización al servicio de genética. En esta consulta se 
resumirá la información de los antecedentes familiares en forma de árbol 
genealógico; una vez identificada a la familia en riesgo, se propondrá la 
realización del estudio molecular de BRCA1 y 2, iniciando siempre con 
una paciente afectada (si está disponible). 

Es importante que se les explique a los pacientes en qué consiste el 
estudio molecular, así como los riesgos y beneficios que deberán estar 
contenidos en una carta de consentimiento informado. Se debe elegir un 
laboratorio con experiencia en la realización e interpretación correcta de 
estas pruebas por el riesgo de falsos positivos que lleven a emitir reco-
mendaciones equivocadas a las pacientes. Las pruebas moleculares no 
predicen en qué órgano ni cuándo se desarrollará el cáncer. Cabe señalar 
que este estudio no es un tamizaje que se pueda ofrecer a la población 
general, ya que su costo es muy elevado. El estudio molecular debe abar-
car la totalidad de los genes, dado que en la población mexicana no se 
conocen mutaciones representativas.5

Las pacientes deben cumplir con ciertas características, que se enume-
ran en la Tabla 10 para poder optar a él:

Una vez determinado el diagnóstico molecular, se dará nuevamente 
asesoramiento genético, con particular interés en los aspectos psicoló-
gicos que implica una prueba predictiva. Una prueba molecular negativa 
para los genes BRCA no excluye la posibilidad de que la paciente tenga 
una enfermedad hereditaria debido a mutaciones en otros genes, modi-
ficaciones epigenéticas o rearreglos génicos complejos; además, deben 
tomarse en cuenta las mutaciones de significado clínico desconocido.6-8 

La identificación de una mutación germinal en BRCA 1 y 2 tiene el po-
tencial de modificar la elección del tratamiento, ya que al presentar ma-
yor riesgo de cáncer de mama ipsolateral o contralateral, se recomienda 
realizar una resonancia magnética (IRM) bilateral de mama, antes de 
considerar opciones quirúrgicas y radioterapia. Esta última no está con-
traindicada, aunque es importante considerar la fibrosis que provoca ante 
la posibilidad de una mastectomía profiláctica con reconstrucción estéti- 
ca. Los tumores relacionados a BRCA son susceptibles de terapia sisté-
mica adyuvante con quimioterapia basada en cisplatino y antraciclinas, 
siempre teniendo en cuenta otros factores de riesgo que puedan influir en 
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la decisión terapéutica en cada paciente.6 Recientemente se ha estudiado 
el uso de inhibidores de PARP1 como nueva línea de tratamiento basa- 
do en que las células tumorales que pierden la función de BRCA1 o 
BRCA2 son incapaces de reparar las roturas de doble hebra del DNA y 
por lo tanto son más susceptibles a los inhibidores de PARP en compara-
ción con las células silvestres.9-12 

El seguimiento recomendado se iniciará con autoexploración mensual 
a partir de los 18 años, examen clínico anual o semestral, así como mas-
tografía y IRM de mamas a partir de los 25 años, lo cual se puede indi-
vidualizar de acuerdo con la edad más temprana de presentación en la 
familia de la paciente.3 La evidencia actual resalta la utilidad de la IRM en 
el diagnóstico de pacientes con mutaciones en BRCA1 y 2, sobre todo 
en menores de 40 años, por lo que se indica el uso de esta prueba para 
su seguimiento.9 

Otras opciones preventivas en pacientes portadoras de mutaciones  
son la quimioprevención con el uso de tamoxifeno (en pacientes con mu-
tación en BRCA2), la mastectomía y la combinación de mastectomía/oo-
forectomía reductoras de riesgo. Si bien la mastectomía profiláctica no 

Tabla 10. 

•	Pacientes con cáncer de mama antes de los 40 años.

•	Antecedentes heredofamiliares del mismo tipo de neoplasia 
o neoplasia relacionada en dos o más familiares de primer o 
segundo grados.

•	Presencia de neoplasia multifocal o bilateral.

•	La presencia de dos o más tumores primarios en la misma 
paciente.

•	Cáncer de mama a edad temprana y cáncer de ovario en la 
misma rama familiar.

•	Cáncer de próstata a edad temprana (antes de los 45 años) y 
antecedente familiar de cáncer de mama.

•	Cáncer de mama en varones.

•	Pertenecer a grupos de alto riesgo, como judíos asquenazi.

•	Mujeres premenopáusicas con tumores de mama triple negativo 
(receptor de estrógeno, progesterona, HER2: mayor probabilidad 
de encontrar mutación en BRCA1) y que expresen citoqueratina 
5/6.6
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modifica la mortalidad, disminuye el riesgo de un tumor metacrónico con-
tralateral y aumenta el tiempo libre de enfermedad. Estos procedimientos 
deben ser considerados sólo en un grupo de pacientes cuidadosamente 
seleccionadas por un equipo multidisciplinario, con base en el riesgo ob-
jetivo de desarrollar cáncer mamario, así como el deseo personal de la pa-
ciente, posterior a una información detallada y asesoramiento genético.10,11

XXIII. Aspectos psicooncológicos del cáncer mamario

De acuerdo con varios autores,1,2 la psicooncología es una especialidad 
que surge de la fusión de la psicología y la psiquiatría con la oncología, 
lo cual implica la conexión entre estas disciplinas, a través y más allá de 
ellas. Tiene como objetivos la prevención, valoración y atención de los 
aspectos psicológicos, sociales, culturales, espirituales, ético-legales, y 
de la sexualidad de los pacientes con cáncer. Asimismo, interviene en 
las repercusiones de las reacciones secundarias y colaterales de los tra-
tamientos oncológicos, en el área psicosocial del paciente y su familia y 
con el equipo terapéutico, en los aspectos psicológicos y el manejo del 
síndrome de desgaste profesional. Lo anterior favorece el funcionamiento 
desde la perspectiva de cada uno de los integrantes de la triada médico-
paciente-familia.

El diagnóstico de cáncer, en particular de cáncer mamario, posee un 
significado amenazador para la paciente y se presenta como un riesgo 
prematuro de muerte. Este efecto dependerá de una variedad de facto-
res, como la edad, la situación socioeconómica, el círculo afectivo y el 
apoyo emocional que se posee.3,4 La estructura de la personalidad de la 
paciente, la preexistencia de psicopatologías y la historia oncológica es 
decir, las experiencias previas con la enfermedad, el desarrollo y desen-
lace de éstas, ya que podrían influir de manera significativa en la esfera 
psicológica. Por otra parte, las alternativas y objetivos de los tratamientos 
oncológicos propuestos serán básicos para determinar las expectativas 
de la recuperación.5

En el paciente oncológico y en sus familiares son comunes los senti-
mientos de miedo, ansiedad y tristeza. Estos sentimientos se relacionan 
con el hecho de que a la paciente le parece imposible continuar con el 
desempeño de sus papeles familiar y social, y se experimenta una pérdida de 
control de la propia vida y cambios en su imagen corporal, además del 
miedo al dolor y a lo desconocido.4 El cáncer de mama es visto aún, por 
el público lego, como una afección de pronóstico sombrío, mutilante, cos-
tosa, dolorosa a nivel de pareja, compleja en términos familiares y como 
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una amenaza permanente, tanto para las sobrevivientes como para las 
madres, hermanas, hijas y nietas de éstas.6

Las reacciones, síndromes y trastornos más frecuentes en los pacientes 
con cáncer son: reacciones y trastornos adaptativos, síndrome de ansie-
dad anticipatoria, síndrome de náusea y vómito anticipatorio, síndrome de 
órgano fantasma, síndrome de cancerofobia, síndrome orgánico cerebral 
(delirium), trastorno de ansiedad generalizada, trastorno depresivo mayor 
y crisis parciales de síntomas simples y complejos. 

A continuación se enumeran los principios básicos de la práctica psi-
cooncológica: 

1. La atención psicosocial debe formar parte integral del paciente con 
cáncer.

2. El enfermo y la familia son la unidad básica de atención.
3. Paciente y familia deben ser informados y tener acceso a la atención 

psicosocial disponible en la institución que la atiende.
4. Los aspectos psicosociales deben ser valorados por el equipo a 

través de instrumentos de evaluación breves (p. ej., escalas visuales 
análogas, indicadores de riesgo o necesidades sociales).

5. La práctica psicosocial debe estar basada en la evidencia.
6. La formación e investigación continua de los miembros del equipo 

psicosocial es esencial para la práctica asistencial.
7. El equipo psicosocial debe incluir cuando menos a un psicooncólo-

go, un psiquiatra y un trabajador social.
8. Se considera apto al profesional con al menos dos años de expe-

riencia supervisada en el manejo del paciente oncológico.7

Finalmente, es importante conocer los objetivos de la intervención psi-
cooncológica:
•	Disminuir el sufrimiento y el efecto emocional que producen la enfer-

medad y sus diferentes tratamientos.
•	Facilitar en la paciente la toma de decisiones.
•	Promover la comunicación médico-paciente-familia.
•	Estimular el aprovechamiento de los recursos personales y familiares.
•	Trabajar la autoestima y la imagen corporal.
•	Identificar y manejar preocupaciones sexuales. 
•	Trabajar con el temor a la muerte

XXIV. Rehabilitación física para la paciente con cáncer 
mamario

Los avances en los tratamientos y el incremento de la sobrevida de las 
pacientes de cáncer han demandado que los métodos de rehabilitación 
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sean cada vez más efectivos para lograr una mejor calidad de vida en las 
sobrevivientes.

Después de los procedimientos quirúrgicos se pueden presentar com-
plicaciones, algunas de las cuales se relacionan exclusivamente con la 
mama y otras con la disección ganglionar axilar. Algunas de estas com-
plicaciones son:
•	Infecciones de las heridas
•	Seromas 
•	Hematomas
•	Plexopatía braquial
•	Disminución de la movilidad del brazo
•	Insensibilidad axilar
•	Linfedema
El linfedema es una complicación común después de una cirugía gan-

glionar axilar por cáncer de mama. En la actualidad, la rehabilitación  
indicada es poco conocida y por esto la incidencia de linfedema es mayor 
a la que se podría ver con la debida prevención. Del 13% a 27% de las 
pacientes con disección axilar presentará linfedema.1-3 Este riesgo se in-
crementa según sean la extensión de la disección axilar y la radioterapia.

El sobrepeso o la obesidad aumentan el riesgo de linfedema a un 80% 
de los casos y además limita los resultados del tratamiento.

Es muy importante hacerle saber a la paciente que el linfedema es un 
riesgo real y probable y que puede prevenirse con la rehabilitación correc-
ta desde el día de la cirugía y los cuidados de prevención.

La paciente debe empezar a mover el brazo desde el primer día de la 
cirugía, hacia atrás y adelante. No debe hacer movimiento de abducción 
de hombro por siete días, ya que los capilares linfáticos en la axila tardan 
esos días en restablecerse. 

A partir del octavo día la paciente ya debe de mover el brazo con ejerci-
cios pasivos de flexión, abducción y rotación de hombro. Una vez logrado 
el arco de movimiento completo deberá iniciar un programa de ejercicios 
para mantener el sistema linfático permeable (www.linfedema.com.mx).

Los cuidados preventivos son:
•	Evitar esfuerzos (máximo 2 kg).
•	Evitar heridas, quemaduras, picaduras de insectos.
•	No dormir sobre el brazo afectado.
•	No utilizar joyas ni reloj en el brazo afectado.
•	Mantener el peso ideal.
•	Contraindicado aplicar calor en el cuadrante afectado.
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•	No medir la presión en el brazo afectado.
•	No extraer sangre del brazo afectado.
•	No realizar tratamientos de acupuntura en el cuadrante afectado.
•	Utilizar manga de compresión al viajar y hacer ejercicio.
•	No utilizar diuréticos, salvo indicación médica muy necesaria.
•	Si el brazo aumenta de volumen, cambia de color o se eleva su tem-

peratura acudir al médico.
Una manga de compresión preventiva es indispensable para hacer ejer-

cicio, viajar y hacer las labores del hogar. La manga preventiva debe ser 
especial para linfedema (compresión, 20 a 30 mm/Hg).

El tratamiento indicado es la terapia descongestionante completa 
(TDC).4 Aunque el linfedema no tiene curación, este tratamiento puede 
reducir el edema y mantener los efectos bajo control. 

Los cuatro componentes de la terapia descongestionante completa son:
1. El meticuloso cuidado de la piel y las uñas del cuadrante afectado.
2. El drenaje linfático manual (DLM).
3. La terapia compresiva a base de vendas de tracción corta y prendas 

de compresión médica.
4. Los ejercicios terapéuticos o descongestionantes.
Esta terapia es suave, no invasiva y en la mayoría de los casos se logra 

devolver al paciente el control sobre su linfedema y reincorporarla a una 
vida funcional.

XXV. Avances y futuro en el tratamiento médico del 
cáncer de mama 

En las últimas dos décadas se han presenciado grandes avances en el 
manejo multidisciplinario del cáncer de mama: el tratamiento quirúrgico 
evolucionó de ser mutilante a uno conservador, incluido además el im-
portante avance del mapeo linfático y la biopsia de ganglio centinela. La 
radioterapia evolucionó de la bomba de cobalto a una conformada, lo cual 
da la oportunidad a los pacientes de recibir un tratamiento más efectivo 
y con un perfil de seguridad superior. La afección también ha cambiado 
rápidamente de morfológica a una enfermedad molecular y la radiología 
es más precisa y dinámica gracias a los avances en mamografía digital, 
resonancia magnética y PET.

En el área de oncología médica, la década pasada permitió observar  
el desarrollo de nuevos agentes de quimioterapia muy importantes, in-
cluidos los taxanos, las epotilonas y recientemente la eribulina, así como  
la modernización de agentes ya conocidos como los inhibidores de las 
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pirimidinas (capecitabina y gemcitabina). Por otra parte, en los últimos 
años se dispone de cinco nuevos agentes hormonales, la goserelina,  
el anastrozol, el letrozol, el exemestano y el fulvestrano, que junto con el 
tamoxifeno son el pilar del manejo en pacientes con tumores con recep-
tores hormonales positivos y cuya utilización ha mejorado en forma signi-
ficativa los resultados logrados previamente.

Quizá uno de los avances más importantes es que la comprensión de 
la biología y la genética tumoral ha aumentado de manera exponencial. A 
fines de la década pasada y principios de ésta, dianas de blanco y bioló-
gicas se incorporaron a los tratamientos con quimioterapia y hormonales 
como nuevas terapias en el cáncer de mama. Estas terapias se caracte-
rizán por atacar uno o varios mecanismos mediante los cuales la célula 
tumoral se reproduce, moviliza, invade o crea nuevos vasos sanguíneos. 
Estos agentes son sintetizados en el laboratorio y se dividen en anticuer-
pos monoclonales humanizados o quiméricos (trastuzumab, pertuzumab, 
bevacizumab) o inhibidores de tirosina cinasa (lapatinib, neratinib, everoli-
mus) conjugados como el T-DM1, que combina un anticuerpo monoclo-
nal, trastuzumab, con el agente quimioterapéutico emtansina. El último 
grupo de fármacos biológicos son los inhibidores de PARP. Estos fárma-
cos se están incorporando al tratamiento del cáncer de mama hereditario 
y potencialmente al manejo de pacientes con tumores triple negativo.1

Los avances en biología tumoral han permitido la disección del geno-
ma humano con la ambición de identificar los genes causantes de cada 
enfermedad. Esta información se encuentra en aproximadamente 25 000 
genes, 300 000 polimorfismos mononucleotídicos (SNP) y en 1.5 millones 
de proteínas, y se ha estudiado la manera de identificar las firmas relacio-
nadas con ciertos tipos o estadios de cáncer, así como con el pronóstico 
y la posibilidad de respuesta al tratamiento propuesto. La identificación de 
estos biomarcadores genéticos o proteínicos en los pacientes con cáncer 
podría conducir a la prevención y el diagnóstico temprano de la enfer-
medad, así como a la selección de tratamientos más efectivos para un 
paciente en particular. 

En el cáncer de mama, mediante agrupaciones de firmas genéticas, es 
posible reunir genes de acuerdo con su activación o no activación. Este 
ordenamiento permite describir cuatro o cinco fenotipos y clasificarlos 
en diferentes subgrupos que, mediante distintos tratamientos para cada 
uno, han sentado las bases de la “medicina personalizada”.2 Esta selec-
ción de tratamientos basados en la firma o sello genético se encuentra ya  
comercializada (Mammaprint y Oncotype-DX). El Oncotype DX no sólo ha 
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demostrado la capacidad pronóstica, sino también predictiva del beneficio 
obtenido con el tamoxifeno, ya que en el brazo experimental control (sólo 
tamoxifeno) del ensayo B-14, por ejemplo, las pacientes con riesgo de 
recurrencia alto no se beneficiaron del tratamiento con este medicamen-
to, mientras que los grupos con riesgo bajo o intermedio obtuvieron un 
beneficio sustancial con el tamoxifeno comparando con placebo. El On-
cotype DX también es predictivo del beneficio obtenido con quimioterapia 
en pacientes con ganglios negativos (NSABP B-20) y ganglios positivos 
(SWOG 88-03); la quimioterapia (CMF/FAC) en el brazo experimental fue 
superior al brazo control (sólo tamoxifeno) en las pacientes con riesgo 
de recurrencia alto, mientras que el grupo con riesgo bajo no obtuvo un 
beneficio sustancial.

La identificación de moléculas que cumplen una función en el creci-
miento y la progresión de las células malignas, o en su respuesta al tra-
tamiento, es sólo el primer paso en el proceso de desarrollar aplicaciones 
terapéuticas relevantes. El camino que conduce del laboratorio a la clínica 
es muchas veces largo y complicado, pero este gran desafío seguramente 
significará un incremento de la curabilidad de la enfermedad y el mejora-
miento de la calidad de vida de las pacientes con esta enfermedad.

Se espera que en los próximos años, además de lograr la identificación 
de nuevas firmas genómicas o proteómicas relacionadas con el riesgo de 
recaída y la respuesta al tratamiento, también se conocerán otros blancos 
terapéuticos basados en la biología tumoral y se desarrollarán nuevas dia-
nas o terapias dirigidas cada vez más efectivas; de esta manera será ya 
una realidad la medicina personalizada en el tratamiento del cáncer.
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