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Resumen 

Int roducción: El cáncer de mama localmente avanzado es una forma evolucionada de 
enfermedad, con presentación variable. Aproximadamente, supone el 15% de las pacientes 
que t ratamos con cáncer de mama. El manej o de estas pacientes es mult idisciplinario.
Obj et ivo:  Exponer nuest ra experiencia y el protocolo en el manej o del cáncer de 
mama localmente avanzado. Valoramos la tolerancia y la toxicidad del t ratamiento 
neoadyuvante, así como también la respuesta clínica y patológica. Igualmente, se 
describen las complicaciones quir¿rgicas y el resultado estét ico Þnal.
Pacient es y mét odo:  Realizamos un estudio ret rospect ivo en 20 muj eres con cáncer de 
mama localmente avanzado, t ratadas en nuest ra unidad durante un período de 2 años. 
Actualmente, seguimos un protocolo de quimioterapia neoadyuvante según el esquema 
TEC · 8 ( docetaxel - epirrubicina - ciclofosfamida) asociado a Þlgast rim, seguido de 
cirugía y radioterapia.
Result ados:  Los efectos secundarios más frecuentes fueron las náuseas (80%) y la astenia 
(50%). La respuesta patológica fue completa (tej ido de mama y axila) en 6 pacientes 
(30%); parcial en 10 (50%), y presencia masiva de enfermedad (R0/ R1) en 4 (20%). En 
todas las pacientes se realizó cirugía radical, con reconst rucción inmediata en 16 de 
ellas.
Conclusión:  El esquema TEC · 6 neoadyuvante presenta una alta tasa de eÞcacia y una 
tolerancia aceptable. Los resultados obtenidos con la técnica de mastectomía radical y 
reconst rucción inmediata fueron muy favorables. 
© 2011 SESPM. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
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Neoadjuvant chemotherapy and surgical treatment in patients locally advanced 

breast cancer

Abstract 

Locally advanced breast  cancer is a progressive form of the disease with variable 
presentat ion. It  affects around 15% of pat ients who suffer from breast  cancer. The 
management  of these pat ients is mult idisciplinary.
Obj ect ive: To describe our experience in using a management  protocol for locally 
advanced breast  cancer. The tolerance and toxicity of neoadj uvant  therapy, and clinical 
and pathological response to it  are assessed. Surgical complicat ions and the Þnal aesthet ic 
results are also discussed.
Pat ient s and met hod:  A ret rospect ive study was conducted on 20 women with locally 
advanced breast  cancer t reated in our unit  over a period of 2 years. A protocol is 
current ly followed that  includes neoadj uvant  chemotherapy according to the scheme 
TEC · 6 (docetaxel - epirubicin - cyclophosphamide) combined with Þlgrast im followed 
by surgery and radiotherapy.
Result s:  The most  common side effects were nausea (80%) and asthenia (50%). The 
pathological response was complete (breast  and axillary t issue) in 6 pat ients (30%), 
part ial in 10 (50%), and massive presence of disease (R0/ R1) in 4 (20%). All pat ients 
underwent  radical surgery with 16 pat ients having immediate reconst ruct ion.
Conclusion:  The neoadj uvant  TEC · 6 scheme has a high rate of efÞcacy and an acceptable 
tolerance. The results obtained with radical mastectomy followed by immediate 
reconst ruct ion were very favourable.
© 2011 SESPM. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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aunque no se ha demost rado superior a la quimioterapia 
adyuvante en cuanto a términos de supervivencia5.

Fisponemos de pocos estudios que t raten especíÞcamen-
te sobre las indicaciones de la cirugía conservadora después 
de quimioterapia neoadyuvante en el CMLA. No obstante, 
parece conÞrmarse que la quimioterapia neoadyuvante, en 
algunos casos, posibilita la cirugía de tumores que, inicial-
mente por su extensión local, se consideraban inoperables 
y, en ot ros, aumenta la probabilidad de cirugía conserva-
dora. En 2008 en el estudio GEPAR se analizó la respuesta 
patológica ante la quimioterapia neoadyuvante mediante la 
comparación de los resultados de administ rar 6 u 8 ciclos 
de esquema TEC (docetaxel, adriamicina, ciclofosfamida), 
siendo similares las respuestas patológicas completas y con 
menor toxicidad a favor del esquema corto6,7.

Nuest ro obj et ivo es presentar los resultados del proto-
colo seguido en nuest ro hospital durante el período 2008-
2009 para el t ratamiento de pacientes con CMLA mediante 
el esquema TEC · 6 neoadyuvante (docetaxel + epirrubicina 
+ ciclofosfamida) asociado a Þlgast rim y seguido de cirugía 
radical con reconst rucción inmediata y radioterapia poste-
rior.

Hemos analizado la tolerancia y la respuesta clínica y pa-
tológica al t ratamiento neoadyuvante, así como el resulta-
do estét ico después de la cirugía.

Material y método

Se t rata de un estudio ret rospect ivo en el que se recogen 
los datos pertenecientes a 20 muj eres con CMLA, t ratadas 
en la Unidad de Mama del Hospital Juan Ramón Jiménez de 
Huelva, durante los años 2008 y 2009.

Introducción

El cáncer de mama localmente avanzado (CMLA) es una for-
ma evolucionada de la enfermedad, que incluye numerosas 
presentaciones: tumores T3, T4, N2/ N3, así como cáncer 
inàamatorio1,2.

A pesar de la implantación del programa de detección tem-
prana de cáncer de mama, en nuestro medio, el CMLA supone 
aproximadamente un 15% de las pacientes intervenidas con 
cáncer de mama. El mejor conocimiento de la biología del cán-
cer de mama, así como los avances farmacológicos y en radiote-
rapia conseguidos en los últ imos años, han permit ido cambiar 
el t ratamiento terapéut ico de este t ipo de tumores3.

Las complicaciones postoperatorias en las pacientes con 
CMLA —especialmente las que interesan a la herida quirúr-
gica y a las secuelas de la cirugía— son signiÞcat ivamente 
más frecuentes que en aquellos con tumores menos evolu-
cionados y somet idos a una cirugía menos agresiva4.  Por ot ra 
parte, los decepcionantes resultados obtenidos en series 
históricas en pacientes con cáncer de mama LMA t ratados 
con cirugía y/ o radioterapia no hacen más que conÞrmar la 
diÞcultad de cont rolar la enfermedad a nivel sistémico con 
un t ratamiento exclusivamente local.

Actualmente, por tanto, el manej o de estas pacien-
tes es mult idisciplinario, y puede integrar quimioterapia 
(neoadyuvante o adyuvante), hormonoterapia, ant icuerpos 
monoclonales, radioterapia y t ratamiento quirúrgico. El ob-
j et ivo Þnal es doble: en primer lugar, mej orar el cont rol 
sistémico de la enfermedad con t ratamiento farmacológico, 
y así aumentar la supervivencia, y, en segundo lugar, con-
seguir el cont rol local mediante cirugía y/ o radioterapia.

Numerosos autores consideran la quimioterapia neoadyu-
vante como el t ratamiento estándar de pacientes con CMLA, 
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Según el protocolo, todas las pacientes recibieron t rata-
miento neoadyuvante a part ir del esquema TEC · 6 (doce-
taxel: 75 mg/ m2 por vía int ravenosa [IV]; epirrubicina 75 
mg/ m2 IV; ciclofosfamida 500 mg/ m2 IV) en 6 ciclos de 21 
días, y posteriormente somet idas a mastectomía radical 
modiÞcada +/ - reconst rucción inmediata y radioterapia.

Para la reconst rucción mediante implante, hay dos op-
ciones posibles. En los casos en los que la piel ofrece una 
cobertura adecuada al implante elegido —y permite conse-
guir una aceptable simet ría con la mama cont ralateral—, 
en el plano subpectoral colocamos una prótesis de silicona. 
Si la ext irpación de piel mamaria realizada no permite cu-
brir la prótesis con el volumen adecuado, optamos por la 
colocación de un expansor con válvula incorporada que se 
sust ituirá por un implante deÞnit ivo una vez realizada la 
expansión t isular necesaria. En ambos casos, ofrecemos la 
posibilidad de reconst rucción posterior del complej o aréola 
pezón mediante inj erto libre de piel de la región inguinal o 
mediante tatuaj e.

Se analizaron los parámetros siguientes: edad; estado hor-
monal; tamaño del tumor y estadio clínico; histología tumo-
ral (t ipo de tumor, grado de diferenciación, receptores hor-
monales, sobreexpresión del oncogén HER2/ neu); toxicidad 
del t ratamiento; respuesta clínica y patológica t ras la qui-
mioterapia; t ipo de cirugía realizada, y clasiÞcación pTNM.

La respuesta clínica al t ratamiento neoadyuvante se de-
terminó en función de la exploración física de la mama y de 
la axila, según los criterios siguientes: respuesta completa, 
como una remisión total del tumor y de las adenopat ías si 
eran palpables previamente; respuesta parcial,  como una 
reducción del tamaño tumoral; progresión, como aumento 
del tamaño tumoral o extensión a ot ros sit ios; estable, sin 
cambios respecto a la exploración inicial.

El análisis patológico incluyó el t ipo y el grado histológico, 
la inÞlt ración linfát ica y vascular, la afectación tumoral de 
los ganglios axilares, los receptores hormonales y HER2/ neu, 
así como las lesiones asociadas en el resto de la glándula.

Se valoró la respuesta patológica, que se clasiÞcó como: 
a) completa, cuando no se halló tumor en la mama ni en los 
ganglios; b) parcial,  si se apreció tumor residual o micros-
cópico, y c) falta de respuesta ante la presencia masiva de 
enfermedad en la pieza ext irpada. 

Resultados

En la tabla 1 se muest ran los datos referidos a edad, estado 
hormonal, t ipo y estadio tumoral, receptores hormonales y 
oncogén Her2/ neu.

Toxicidad del esquema TEC · 6 neoadyuvante

Se valoró la toxicidad del t ratamiento neoadyuvante según 
el grado máximo (G1-G4) alcanzado en cualquier ciclo (tabla 
2). Los efectos secundarios más frecuentes fueron náuseas 
(85%) y astenia (50%). La alopecia apareció en el 100% de las 
pacientes t ratadas, que se consideró inherente al t ratamien-
to. No se produjo ningún caso de neutropenia febril.  

Respuesta clínica

Se apreció respuesta completa con la quimioterapia 
neoadyuvante en 9 pacientes (45%), y respuesta parcial en 
11 pacientes (55%). Ningún paciente se clasiÞcó como Ñen-
fermedad estableÒ o ÑprogresiónÒ,  por lo que la tasa de 
respuesta clínica en nuest ra serie fue del 100%.

Respuesta patológica

Después del estudio histológico de la pieza, se consideró 
que tuvieron una respuesta completa (pT0N0) al t ratamiento 
adyuvante 6 pacientes (30%). En 10 pacientes (50%), la res-
puesta histológica fue parcial. En 4 pacientes (20%) se apre-
ció falta de respuesta patológica, con persistencia masiva de 

Tabla 1 Edad, estado hormonal, t ipo y estadio 

tumoral, receptores hormonales/ oncogén Her2/ neu

Edad (años) Rango 25-63/ mediana 46

Estado hormonal Premenopáusicas 16

Posmenopáusicas 4

Tipo Carcinoma ductal 20

Estadio IIB 8

IIIA 4

IIIB 8

Grado de diferenciación Grado x (indeterminado) 2

Grado I (bien diferenciado) 1

Grado II (moderadamente 

diferenciado) 12

Grado III (poco diferenciado) 5

Receptores hormonales RE+: 11

RP+: 11

RE+/ RP+: 10

RE–/ RP–: 8

Her2/ neu Posit ivo: 8

Negat ivo: 12

pN Posit ivo: 10

Negat ivo:10

Tabla 2 Toxicidad

G1-G2 G3-G4 Total

Anemia 7 (35%) 1 (5%) 8 (40%)

Neut ropenia 0 6 (30%) 6 (30%)

Trombopenia 0 0 0

Náuseas 12 (60%) 6 (30%) 18 (90%)

Vómitos 1 (5%) 2 (10%) 3 (15%)

Diarreas 2 (10%) 0 2 (10%)

Est reñimiento 2 (10%) 0 2 (10%)

Neuropat ías 2 (10%) 0 2 (10%)

Astenia 8 (40%) 3 (15%) 11 (55%)

Alergia 0 0 0

Estomat it is 6 (30%) 1 (5%) 7 (35%)

Pirosis 1 (5%) 0 1 (5%)
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la enfermedad y, por tanto, enfermedad estable a nivel pato-
lógico. En la tabla 3 se muestra la relación entre receptores 
hormonales y Her2/ neu y la respuesta patológica completa.

Tipo de cirugía y estadiÞcación posquirúrgica

A todas las pacientes se les pract icó una mastectomía radi-
cal modiÞcada. En 16 (80%) de las 20 pacientes incluidas en 
este estudio, se reconst ruyeron en la misma intervención 
quirúrgica mediante un implante protésico. En 5 pacientes 
se realizó alguna actuación sobre la mama cont ralateral:  1 
mamoplast ia reductora y 3 mastectomías subcutáneas con 
implante protésico (Þgs. 1 y 2).

Complicaciones postoperatorias

Las complicaciones postoperatorias observadas fueron las si-
guientes: 4 seromas; 1 caso de linforragia, que precisó man-
tenimiento del drenaje durante 12 días; 1 hematoma de la 
herida quirúrgica; 7 casos de parestesias en cara interna del 
brazo, y necrosis del CAP en una de las pacientes a la que se 
le pract icó una mastectomía subcutánea de la ot ra mama.

Valoración estética

El cirujano y las pacientes valoraron el resultado estético, ca-
liÞcándose de bueno o muy bueno en el 65% de los casos (13 
pacientes), según el cirujano, y en el 55% (11 pacientes), según 
las pacientes. El cirujano consideró un resultado aceptable en 
el 15% de los casos (3 pacientes), y las pacientes, en el 20% (4 
pacientes). Las 4 pacientes no reconstruidas se caliÞcaron como 
resultado malo o muy malo por el cirujano. Cinco pacientes 
(25%) valoraron el resultado estético como malo o muy malo.

Tratamiento adyuvante

En 12 pacientes se inició posteriormente quimioterapia 
adyuvante con esquema paclitaxel semanal. Las pacientes 
Her2 posit ivas recibieron t rastuzumab adyuvante, y todas 
las pacientes con receptores hormonales posit ivos fueron 
t ratadas con hormonoterapia complementaria. La totalidad 
de ellas recibieron radioterapia adyuvante.

Discusión

El manej o idóneo del CMLA cont inúa siendo un reto para la 
mastología actual, y, probablemente, es aquí donde el t ra-
tamiento mult idisciplinario alcance su mayor protagonismo. 

El análisis de los t rabaj os que comparan la eÞcacia de 
esquemas de neoadyuvancia frente a adyuvancia concluyen 
que no hay diferencias estadíst icamente signiÞcat ivas en 
la supervivencia libre de enfermedad, ni en la superviven-
cia global al recibir quimioterapia antes o después de la 
intervención quirúrgica. No obstante, en algunos casos, la 
quimioterapia neoadyuvante puede rescatar para la cirugía 
algunos tumores que inicialmente se consideraban inope-
rables y, en ot ros, facilitar o permit ir una cirugía conser-
vadora8-12.

Hay diferentes sistemas de valoración de la respuesta pa-
tológica a la quimioterapia13.  La variabilidad en los esque-
mas de quimioterapia neoadyuvante, en la evaluación de la 
respuesta y en los obj et ivos planteados en los diversos estu-
dios realizados, hacen que los resultados sean dif ícilmente 
comparables. No obstante, la tasa de respuesta clínica y 
patológica completa obtenidas en nuest ro estudio pueden 
considerarse equiparables a la de ot ros grupos que ut il izan 
esquemas de neoadyuvancia similares14.

En los t rabaj os de Tardivon et  al15 se concluye que los pa-
rámet ros más relevantes para predecir la respuesta tumoral 
a la quimioterapia son los cambios morfológicos durante el 
t ratamiento, en los que el volumen tumoral es el más im-
portante, el cual también es predictor de la supervivencia 
libre de recidiva. Posiblemente, la resonancia magnét ica 
(RM) es la prueba de elección para valorar la respuesta a la 
quimioterapia neoadyuvante, y es de cumplimiento obliga-
do en los casos que se contemple la posibilidad de realizar 
una cirugía conservadora. En nuest ras pacientes, se valoró 

Tabla 3 Receptores hormonales, Her2/ neu y respuesta 
patológica completa (RPC)

RPC Sin RPC

RE+ y RP– 2 8

RE– y RP– 5 3

Her2/ neu+ 2 6

Her2/ neu– 5 7

Figura 1 Mastectomía izquierda con reconst rucción.
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la respuesta a la quimioterapia neoadyuvante mediante ex-
ploración física. La RM no hubiese cambiado el t ratamiento 
de estas pacientes, ya que en ningún caso se consideró rea-
lizar una cirugía conservadora. Por ot ra parte, una respues-
ta completa observada en la RM no signiÞca la desaparición 
del tumor en todos los casos, por lo que la resección del 
lecho tumoral y el estudio histológico posterior sigue siendo 
obligado en estas pacientes16.

Al Þnal, el estudio anatomopatológico de la pieza es el 
que dictamina el grado de respuesta tumoral a la quimiote-
rapia. La valoración clínica del tamaño tumoral, basada en 
la exploración17 y en pruebas de imagen, es una aproxima-
ción del grado de respuesta a la quimioterapia. Sin embar-
go, es necesario el estudio anatomopatológico de la pieza 
quirúrgica para conocer con seguridad esta respuesta. Se 
ha constatado que el subgrupo de pacientes que alcanza 
una respuesta patológica completa t ras el t ratamiento 
neoadyuvante t iene un riesgo menor de muerte o recurren-
cia de la enfermedad18.  Este hecho ha conducido a que de-
terminados ciruj anos ext iendan el t ratamiento quirúrgico 
conservador a estas pacientes que obtuvieron una respues-
ta clínica favorable a la quimioterapia. Según Singletary et  
al19,  aproximadamente un 15-20% de las pacientes con CMLA 
que reciben quimioterapia neoadyuvante pueden someter-
se a cirugía conservadora. Sin embargo, hay cont roversia 
en cuanto al cont rol locorregional de la enfermedad con 
cirugía conservadora, ent re ot ras causas, por la frecuen-
te asociación de lesiones in situ o mult ifocalidad tumoral. 
Precisamente, estas dudas sobre el cont rol locorregional de 
la cirugía conservadora y el hecho de asociar una técnica 
reconst ruct iva a la mayoría de nuest ras pacientes es lo que 
nos hace seguir decantándonos por la mastectomía. No obs-
tante, consideramos la posibilidad de mastectomía conser-
vadora en algunas pacientes, lo cual obligaría a realizar de 
forma sistemát ica una RM previa a la cirugía.

Aunque observamos una proporción mayor de respues-
tas en pacientes con tumores con receptores hormonales 
posit ivos, no hemos encont rado relación estadíst icamente 
signiÞcat iva ent re la respuesta patológica completa al t ra-
tamiento neoadyuvante y la expresión de receptores hor-
monales o del Her2/ neu, aunque hay que señalar el limi-
tado tamaño muest ral de nuest ra serie. Sin embargo, ot ros 
autores con similares esquemas de neoadyuvancia sí han 
detectado mej ores respuestas en aquellos casos con recep-
tores hormonales negat ivos20.

Ot ro punto cont rovert ido en el manej o del CMLA es la lin-
fadenectomía axilar. Existe consenso sobre la necesidad de 
conocer la afectación ganglionar en pacientes con cáncer 
de mama, con la doble Þnalidad de decidir el t ratamiento 
a seguir y mej orar el cont rol local de la enfermedad. Has-
ta hace unos años, la linfadenectomía era el único método 
posible, pero la generalización de la biopsia select iva del 
ganglio cent inela ha permit ido disminuir el número de lin-
fadenectomías axilares y sus complicaciones. Según el pro-
tocolo establecido, todas las pacientes del presente estudio 
se somet ieron a linfadenectomía axilar. El debate sobre la 
realización de la técnica del ganglio cent inela en pacientes 
con CMLA no está cerrado.  Varios estudios han analizado las 
ventaj as y los inconvenientes de realizar la técnica del gan-
glio cent inela antes o después de la quimioterapia neoadyu-
vante21-23.  Los argumentos en cont ra de realizar la biopsia 

Figura 2A-B Mastectomía izquierda con reconst rucción y si-

met rización de la mama derecha.
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del ganglio cent inela después de quimioterapia neoadyu-
vante se basan en que puede producir alteraciones en la 
red linfát ica, así como provocar una posible alteración en 
la difusión del t razador y, por ot ro lado, que el t ratamien-
to neoadyuvante podría actuar de manera diferente en el 
ganglio cent inela que en ot ros ganglios. Nuest ro grupo se 
posiciona a favor de la linfadenectomía en estas pacientes, 
pero habrá que esperar nuevos estudios con los que se pue-
da establecer claramente qué pacientes son candidatas a la 
biopsia select iva del ganglio cent inela.

Por últ imo, un aspecto muy valorado por las pacientes in-
tervenidas por cáncer de mama es el resultado estét ico Þnal. 
Actualmente, la reconstrucción mamaria es un acto integrado 
en el t ratamiento quirúrgico de las pacientes con cáncer de 
mama. Un estadio avanzado de la enfermedad en el diagnós-
t ico inicial no supone una contraindicación para la reconstruc-
ción, por tanto, nosotros ofrecemos esta posibilidad a nuestras 
pacientes. La reconstrucción mamaria atenúa en gran medida 
los efectos psicológicos que conlleva una amputación mamaria 
en la mujer y, por tanto, mejora su calidad de vida.

Concluimos que el esquema TEC · 6 neoadyuvante pre-
senta una alta tasa de eÞcacia y una tolerancia aceptable. 
El número limitado de pacientes de nuest ra serie no permi-
te relacionar de forma signiÞcat iva la respuesta patológica 
completa y la expresión de receptores hormonales o Her2/
neu. Hasta el momento, nuest ro grupo preÞere realizar una 
mastectomía radical modiÞcada. La incorporación al t rata-
miento quirúrgico de técnicas de reconst rucción inmediata 
t iene un efecto psicológico posit ivo para las pacientes y 
consigue unos resultados estét icos favorables. Valoraremos 
la inclusión en nuest ro protocolo de la cirugía conservadora 
y la técnica del ganglio cent inela en casos seleccionados de 
pacientes con CMLA.
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