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Glosario de Abreviaturas:  
 
AC: Antraciclinas 

AJCC: American Joint Committee on Cancer 

AT: Actividad Tumoral 

BAAF: Biopsia por aspiración con aguja fina 

BAG: Biopsia con aguja gruesa 

BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System 

CCM: Cirugía conservadora de mama 

DIEP: Cirugía reconstructiva con colgajo (perforante epigástrica inferior profunda) 

EE: Enfermedad estable 

RH: Receptores Hormonales 

RM: Resonancia magnética 

RP: Respuesta parcial 

RPC: Respuesta patológica completa 

RT-PM: Radioterapia postmastectomía 

SIEP: Cirugía reconstructiva con colgajo (perforante epigástrica superficial inferior) 

SNC: Sistema Nervioso Central 

T-DXd: Trastuzumab deruxtecan 

T-DM1: Trastuzumab emtansina 

TRO: Tasa de respuesta objetiva 

VO: Vía oral 

 
 

 

 



 

 

PROTOCOLO NACIONAL DE ATENCIÓN MÉDICA 
(PRONAM) 

Cáncer de mama 
 

Introducción 
El cáncer de mama es la neoplasia de mayor frecuencia en las mujeres en México 
(39.9 casos por 100 mil habitantes) y la primera causa de mortalidad por cáncer [1], 
[2]. Aproximadamente entre el 64 % y el 72.8 % de pacientes se diagnostican en 
etapas clínicas II y III, con una mediana de edad al diagnóstico de 52 años [3], [4]. Sin 
embargo, hasta el 17.5 % de pacientes son menores de 40 años [2], [5].  
 
Factores de riesgo 
Los factores de riesgo (tabla 1) reconocidos para desarrollar cáncer de mama se 
pueden clasificar en modificables y no modificables; está descrito que el 20.4 % de las 
muertes por cáncer se relacionan con factores modificables tales como consumo de 
alcohol (RR 1.1-1.5) y la presencia de obesidad (RR 1.2-1.4) [6], [7], [8], [9].  
 
Los factores no modificables se clasifican en:  

-​ Familiares/Hereditarios: ser portadora de variantes genéticas patogénicas 
que confieren predisposición para cáncer de mama (BRCA1/BRCA2, PALB2, 
PTEN, TP53, CHEK2, ATM, BARD1, CDH1, NF1, RAD51C, RAD51D), historia familiar 
de cáncer de mama, ovario y próstata [10], [11], [12], [13], [14], [15].  

-​ Hormonales y reproductivos: menarca temprana, menopausia tardía, 
nuliparidad, primer embarazo después de los 30 años, ausencia de lactancia, 
terapia hormonal de reemplazo por 5 años continuos o más [6], [10], [16], [17].  

-​ Condiciones mamarias benignas: densidad mamaria incrementada, lesiones 
proliferativas sin atipia, hiperplasia atípica, carcinoma lobulillar in situ [10], 
[18], [19], [20]. 

-​ Ambientales / externos: Exposición a radiación ionizante [10].  

 
Diferencias entre tamizaje y detección temprana en oncología 
El tamizaje y la detección temprana son estrategias complementarias dentro del 
control del cáncer, pero difieren en su enfoque, población a quien va dirigida y 
objetivos operativos [21]. Ambos contribuyen a la reducción de la mortalidad e 
incremento de la supervivencia en pacientes con diagnóstico [22], [23].  
 
El tamizaje, se define como la aplicación sistemática de una prueba o procedimiento 
a una población asintomática, con el propósito de identificar posibles casos de cáncer 
o lesiones precancerosas antes de que aparezcan los síntomas [24]. Su propósito es 
reducir la mortalidad mediante la identificación precoz de la enfermedad en 
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individuos sin sospecha clínica, utilizando métodos como la mastografía, que han 
demostrado beneficio poblacional en entornos controlados que garanticen la 
continuidad y calidad del estudio [25].  
 
Por otro lado, la detección temprana, se refiere al diagnóstico oportuno de casos 
sintomáticos o con signos clínicos de sospecha, mediante el reconocimiento de 
manifestaciones clínicas iniciales, la referencia oportuna a estudios de imagen 
pertinentes y el envío a especialistas en oncología, que permita la confirmación 
diagnóstica [26], [27] para disminuir el retraso en el abordaje e inicio de tratamiento 
[23], [28].  
 
A diferencia del tamizaje, la detección temprana, no se realiza de forma masiva. Se 
basa en una planificación adecuada de las rutas diagnósticas necesarias para dar 
respuesta a un examen físico con alta sospecha clínica, así como en el acceso a 
información clara y confiable que permita a la persona comprender el riesgo que 
enfrenta; de igual manera es necesario conocer la capacidad del sistema de salud 
para ofrecer un diagnóstico oportuno y un tratamiento adecuado, ante los primeros 
signos y síntomas del cáncer de mama [26]. El tamizaje busca intervenir antes de la 
aparición de síntomas, mientras que la detección temprana, busca reducir el 
intervalo diagnóstico a 4 semanas, una vez que los síntomas están presentes, lo que 
requiere una planeación que incluya la capacitación del personal de salud, educación 
de la población y disponibilidad de servicios diagnósticos [26], [27], [29].  
 
Tamizaje 
Se debe iniciar el tamizaje con mastografía digital con o sin tomosíntesis a partir de 
los 40 años.  
 
En población de alto riesgo definida como personas que tienen más del 20 % de 
riesgo de padecer un cáncer de mama a lo largo de la vida (ver tabla 1) se debe 
complementar la mastografía digital con resonancia magnética e iniciar el tamizaje 
10 años antes de la edad del familiar más joven diagnosticado con cáncer [10], [30].  
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Tabla 1. Grupos de riesgo a lo largo de la vida de padecer cáncer de mama. 
 

Alto Riesgo 
(mayor o igual al 20 %) 

Riesgo Moderado 
(15 al 19 %) 

Riesgo Promedio 
(menos del 15 %) 

Radioterapia a tórax. 
Hiperplasia atípica.  
Carcinoma ductal in situ. 
Carcinoma lobulillar in situ. 
Antecedentes familiares 
significativos.  
Portadores de variantes 
patogénicas en genes de 
susceptibilidad a cáncer de 
mama. 

Familiar de primer grado 
con cáncer de mama. 
Mama densa. 
3 o más factores de riesgo 
hormonal y/o de estilo de 
vida. 

0 a 2 factores de riesgo 
hormonal y/o de estilo de 
vida.  

Elaboración propia basada en [10], [30] 
 
En la tabla 2 se resumen las acciones para cada característica de riesgo, incluyendo 
las variantes patogénicas. 
 

Tabla 2. Intervenciones recomendadas para poblaciones definidas. 
 

Características Modalidad recomendada Edad de inicio 

Riesgo promedio 

Mastografía +/- tomosíntesis. 
Suspender a los 75 años o cuando la 
expectativa de vida sea menor a 10 
años.  

40 años 

Riesgo moderado 
Mastografía +/- tomosíntesis. 
Suspender cuando la expectativa de 
vida sea menor a 10 años. 

40 años 

Alto riesgo 

RM de mama con contraste + 
mastografía (alternadas cada 6 
meses opcional). 
Suspender cuando la expectativa de 
vida sea menor a 10 años. 

30 años 

Variante patogénica en 
BRCA1 o BRCA2 

RM de mama con contraste + 
mastografía digital (o tomosíntesis). 
Alternar cada 6 meses. 

30 años (RM desde 
25 en portadoras 
BRCA1) 

Variante patogénica en 
TP53 (síndrome 

Li-Fraumeni) 

RM de mama con contraste desde 20 
años; mastografía desde 30 años. 20–30 años 

Variante patogénica en 
PALB2, PTEN, CDH1, STK11, 

CHEK2, ATM, NF1, 
RAD51C/D 

RM de mama con contraste + 
mastografía. 25–30 años 

3 

 



 

Radioterapia torácica 
antes de los 30 años 

RM de mama con contraste + 
mastografía. 

25 años o 8 años 
después de la 
radiación (lo que 
ocurra más tarde) 

Elaboración propia basada en [31], [32]. 

 
 
 
Genética 
Existen genes cuya penetrancia confiere un riesgo alto para el desarrollo de cáncer 
de mama, los identificados hasta el momento son: BRCA1, BRCA2, TP53 (síndrome de 
Li-Fraumeni), PTEN (síndrome de Cowden), CDH1 (cáncer gástrico difuso hereditario 
con cáncer lobulillar de mama), STK11 (síndrome de Peutz–Jeghers) y PALB2 [33]. 
También existen genes de riesgo moderado: ATM, CHEK2, BARD1, RAD51C, RAD51D [34].  
 
 
Pruebas genéticas  
Los criterios para solicitar un panel genético en pacientes con cáncer de mama, 
deben evaluarse a la par del consejo genético. Sobre todo en pacientes que requieren 
el resultado, para decisión terapéutica quirúrgica o con inhibidores de PARP, cáncer 
de mama triple negativo, lobulillar con historia personal o familiar de cáncer gástrico 
difuso, edad menor de 50 años al diagnóstico, cáncer de mama bilateral, antecedente 
personal de neoplasias previas, hombres con cáncer de mama, historia familiar de 
cáncer de ovario/trompa/peritoneo a cualquier edad, cáncer de páncreas, cáncer de 
próstata, cáncer gástrico y judíos Ashkenazi [35]. En la selección del contenido del 
panel es importante considerar la utilidad clínica de cada gen (penetrancia, acciones 
de manejo) y la probabilidad de obtener resultados con variantes de significado 
incierto [35]. 
 
 
Consejo genético oncológico  
Es un proceso estructurado que integra la evaluación de la historia personal y 
familiar de cáncer en general, para establecer el riesgo individual. Se discuten los 
beneficios y limitaciones de las pruebas genéticas, firma de un consentimiento 
informado que autorice la realización de la prueba, una conversación sobre las 
implicaciones médicas y psicosociales de los resultados que se obtengan, así como 
una serie de recomendaciones personalizadas de intervenciones reductoras de 
riesgo de padecer otro cáncer [33], [35].  
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Cirugía reductora de riesgo en pacientes con cáncer de mama. 
Pacientes con cáncer de mama que son portadores de una variante patogénica en los 
genes BRCA1/2 pueden ser sometidos a cirugía conservadora y radioterapia 
complementaria sin ser deletéreo [36]. 
 
La mastectomía bilateral con fines de reducción de riesgo (RRM) para personas 
diagnosticadas y portadoras de los genes BRCA1/2 debe ser valorada en el contexto 
del pronóstico de la enfermedad, riesgos, beneficios y preferencias de la o el usuario 
[36].  
 
La salpingo-ooforectomía bilateral reductora de riesgo (RRSO) con o sin histerectomía 
está fuertemente recomendada en personas portadoras del gen BRCA1 entre los 
35–40 años y en el gen BRCA2 entre los 40–45 años (o con una paridad satisfecha), ya 
que se puede disminuir ≈ 80 % el riesgo de cáncer de ovario/trompa/peritoneo [37].  
 
 
Quimioprevención 
Se debe utilizar en las siguientes condiciones: 

●​ Edad >35 años con expectativa de vida 10 años, con riesgo en el modelo de 
Gail de cáncer de mama 1.7 % a 5 años [38]. 

●​ Edad >35 años con antecedentes de carcinoma lobulillar o ductal in situ, 
hiperplasia ductal o lobulillar con atipias (lesiones proliferativas) [38]. 

●​ Personas portadoras de variantes patogénicas de alto riesgo (BRCA-1, BRCA-2). 

 
Intervención Farmacológica:  

●​ Tamoxifeno a dosis de 20 mg/día independientemente del estado 
menopáusico o raloxifeno a dosis de 60 mg/día en pacientes 
postmenopáusicas, por un total de 5 años [39] o tamoxifeno 5 mg/día por 3 
años [38]. 

●​ Inhibidores de aromatasa en pacientes postmenopáusicas: exemestano 25 
mg/día o anastrozol 1 mg/día por 5 años [39].  

 
 
Estrategias para disminuir la mortalidad del cáncer de mama 
Este PRONAM se encuentra en concordancia con el objetivo de disminuir la 
mortalidad por cáncer de mama en el año 2040, así también con los tres pilares de la 
Iniciativa Global contra el Cáncer de Mama (GBCI) de la Organización Mundial de la 
Salud [40], que destacan la necesidad de fortalecer la detección temprana, el 
diagnóstico oportuno y el tratamiento integral [41].  
 

 
 

5 

 



 

Pilar 1: Detección Temprana 
El objetivo de este pilar es lograr un diagnóstico en etapas tempranas, 
reduciendo así la detección en estadios avanzados de la enfermedad [40]. Para 
ello, la promoción de la salud enfocada a identificar los factores de riesgo, 
previamente referidos, en conjunto con la autoexploración mamaria, la 
exploración clínica de mamas dirigida a signos de alarma (en consultorios 
designados, por personal capacitado) y la interpretación correcta de estudios 
de imagen, son indispensables. En un futuro, el registro, obtención y la 
estructuración de esta información con herramientas de inteligencia artificial 
en coordinación con equipos multidisciplinarios que promuevan la 
investigación deberá mejorar la detección temprana en el país.  

 
 
Pilar 2: Diagnóstico Oportuno 
El objetivo es lograr que una persona con alta sospecha de cáncer de mama 
tenga acceso a la secuencia diagnóstica confirmatoria del hallazgo de 
sospecha, con estudios de imagen y biopsia, preferentemente en unidades de 
acto único, para ser realizadas en un periodo menor a 60 días posteriores a la 
sospecha clínica. La referencia inmediata ante signos de alarma, o signos de 
enfermedad incluso en ausencia de estudios de imagen (como mastografía o 
ultrasonido), a una unidad que cuente con capacidad resolutiva diagnóstica y 
con especialistas en cáncer. La toma de una biopsia con aguja de corte, el 
seguimiento a la persona en caso de discordancia radio-patológica y los 
programas de referencia y contrarreferencia eficaces son imprescindibles.  

 
 
Pilar 3: Tratamiento Integral 
El objetivo de este pilar es asegurar que más del 80 % de las y los pacientes 
con diagnóstico de cáncer de mama terminen el tratamiento propuesto [40]. 
Este pilar se fortalece con la implementación del PRONAM a través de una 
acción multidisciplinaria, una atención centrada en la persona, optimización 
de los recursos disponibles, servicios de soporte para complicaciones 
generadas por el tratamiento y tiempos de intervalo entre cada intervención 
apegados a las mejores prácticas [10], [40], [41]. 

 
 
Autoexploración mamaria: se encuentra indicada mensualmente a partir del inicio 
de la menstruación y debe realizarse cinco a diez días posteriores al inicio de la 
menstruación y en personas sin periodo menstrual debe elegirse un día fijo del mes 
para la autoexploración [41]. Contribuye a la promoción de la salud y al diagnóstico 
temprano de carcinomas [42]. Ante cualquier hallazgo, la persona requiere una 
evaluación médica. En la figura 1 se muestra la técnica de autoexploración. 
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Figura 1. Técnica de autoexploración mamaria. 

 
Adaptado del Lineamiento Técnico para la Prevención, Diagnóstico, Tratamiento, Control y Vigilancia Epidemiológica del Cáncer 
de Mama en México 2021 [41] 

 
 
 
Abordaje diagnóstico 
 
Exploración clínica de mamas: debe centrarse en la búsqueda de los signos de 
alarma y de enfermedad temprana que se describen en la tabla 3. Es importante 
resaltar que, una vez identificada una lesión sospechosa de cáncer de mama, debe 
referirse a la persona a una unidad de acto único o especializada, para realizar el 
abordaje diagnóstico (estudios de imagen y biopsia en caso necesario 
independientemente de la edad) en un periodo menor a 10 días [10], [41]. El personal 
de salud requiere desarrollar competencias en la exploración clínica sistemática del 
tejido mamario y áreas ganglionares para contribuir de manera eficaz a la detección 
oportuna [43]. 
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Tabla 3. Criterios de referencia, por sospecha de cáncer de mama. 
 

Criterios de referencia por sospecha de cáncer de mama. 

1. Alteraciones de la piel como: 

○​ Enrojecimiento 
○​ Ulceración 
○​ ﻿﻿Retracción de la piel o pezón 
○​ ﻿﻿Descamación del pezón 
○​ ﻿﻿Lesión areolar que no cicatriza a pesar de 

tratamiento 
○​ ﻿﻿Engrosamiento de la piel o "piel de naranja" 

2. ﻿﻿﻿Aparición de un tumor con o sin nodularidad pre-existente. 

3. Lesión palpable. 

4. Descarga serosanguinolenta por el pezón. 

5. La posibilidad de que un tumor 
palpable sea maligno aumenta a mayor 
edad, en la postmenopausia y con las 
siguientes características a la 
exploración clínica:​  
 

○​ Enrojecido 
○​ Unilateral, no doloroso 
○​ Aspecto sólido 
○​ Presencia de ganglios aumentados de 

volumen 
○​ Bordes irregulares 
○​ Fijo a planos adyacentes, en región axilar, 

supraclavicular o costal 

 

Mastografía y ultrasonido: son herramientas indispensables para el diagnóstico. 
Los resultados deben de ser reportados utilizando el sistema BI-RADS en un periodo 
menor a 15 días naturales [41], [44]. El ultrasonido es particularmente útil en mamas 
densas o en mujeres jóvenes; es complementario a la mastografía [44].  

El BI-RADS (Breast Imaging Reporting and Data System) es una clasificación 
estandarizada creada por el Colegio Americano de Radiología (ACR) para los reportes 
de mastografía, ultrasonido mamario y resonancia magnética. Su objetivo es unificar 
el lenguaje utilizado en el reporte de la interpretación de los estudios radiológicos, 
orientar la conducta clínica y facilitar la comunicación entre radiólogos, médicos y 
pacientes [44], [45]. Ayuda a estimar el riesgo de cáncer de mama y a decidir si se 
requiere seguimiento, un nuevo estudio o una biopsia [46].  

En la tabla 4 se describe la clasificación BI-RADS y las acciones a realizar de acuerdo 
con el resultado obtenido en el reporte [46]:  
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Tabla 4. Clasificación BI-RADS e intervenciones de acuerdo a la categoría. 
 

Categoría Hallazgos Valor Predictivo 
Positivo (VPP) Intervención 

BI-RADS 0 
Incompleto 

(requiere más 
estudios) 

– 

Repetir estudio o completar con 
otra técnica como ultrasonido. 
Esta categoría no debe de ser 
utilizada como indicación de 
resonancia magnética. La 
persona deberá ser citada a 
revisión y estudios 
complementarios en un periodo 
máximo de 15 días naturales.  

BI-RADS 1 
Negativo (sin 

hallazgos 
anormales) 

0 % Continuar tamizaje habitual, en 
ausencia de signos y síntomas. 

BI-RADS 2 Benigno 0 % Continuar tamizaje habitual, en 
ausencia de signos y síntomas. 

BI-RADS 3 Probablemente 
benigno <2 % 

Seguimiento con imagen a corto 
plazo (6 meses) en ausencia de 
signos y síntomas. 

BI-RADS 4 Sospechoso de 
malignidad 

4A: 2– ≤ 10 % 
4B: >10– ≤ 50 % 
4C: >50– ≤ 95 % 

Biopsia obligatoria con aguja de 
corte guiada por imagen y 
colocación de marcador en caso 
de lesión no palpable. 

BI-RADS 5 
Altamente 

sugestivo de 
malignidad 

>95 % Biopsia obligatoria con aguja de 
corte guiada por imagen.  

BI-RADS 6 
Malignidad 

confirmada por 
biopsia 

100 % Iniciar tratamiento oncológico. 

 
Elaboración propia basada en [10], [41], [46].  

 
Tipos de Biopsia: La biopsia mamaria es el procedimiento diagnóstico fundamental 
para confirmar la naturaleza histológica de una lesión sospechosa en imagen o en 
exploración clínica, requiere la obtención de una muestra de tejido adecuada que 
preserve la arquitectura y permita una evaluación morfológica y molecular confiable 
[47]. Existen dos tipos principales de procedimientos diagnósticos: biopsia con aguja 
gruesa (BAG) y biopsia quirúrgica (incisional o escisional) [10], [47]. Actualmente no 
se recomienda la biopsia quirúrgica, ni la biopsia por aspiración de aguja fina.  
 
La biopsia con aguja gruesa (BAG) es el método estándar actual para el diagnóstico 
inicial de lesiones sospechosas en la mama ya que permite preservar la arquitectura 
del tejido y realizar los estudios de inmunohistoquímica necesarios [10], [41], [48]. 
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Utiliza agujas de calibre 14G o menos, generalmente bajo guía de imagen 
(ultrasonido, estereotaxia o resonancia magnética) [49]. Su sensibilidad es del 97-99 
% y su especificidad cercana al 100 %, cuando se combina con imagen y evaluación 
clínica [43], [44], [47], [49]. Este método permite distinguir entre carcinoma in situ e 
invasor, y su correlación radiopatológica reduce el riesgo de subdiagnóstico [44].  
 
Finalmente, la biopsia quirúrgica (incisional o escisional) no debe realizarse de 
primera intención, únicamente se considera en casos con discordancia clínica o 
radiológica, BAG inconclusa o una evaluación de la piel con mayor detalle (Ejemplo: 
sospecha de linfoma) [10], [49], [50]. Una vez obtenida la muestra, el manejo del 
tejido es crucial para garantizar la calidad diagnóstica y la integridad de los 
marcadores pronósticos y predictivos. 
 
El tiempo de isquemia fría, tiempo entre la toma de la muestra y la inmersión en 
formol al 10 % amortiguado con ph 7, debe ser menor de 1 hora y fijarse la muestra 
en un tiempo de 6 a 72 horas máximo [10], [51]. Retrasos mayores producen pérdida 
de la expresión en receptores hormonales (RH) y alteraciones en la expresión de 
HER2 [51], [52].  
 
La fórmula para preparar el formol amortiguado al 10 % es la siguiente: formol puro 
1 litro, agua destilada 9 litros, fosfato de sodio monobásico 40 g, fosfato de sodio 
dibásico 65 g y el pH final debe ser de 7. Los laboratorios de patología e imagen 
deben documentar en su reporte por escrito: el intervalo de fijación, la temperatura, 
el volumen de formol y el tipo de muestra [53].  
 
Manejo de lesiones sospechosas por imagen 
Estudios nacionales, han documentado retrasos en el diagnóstico hasta de nueve 
meses en los pacientes que reciben algún tratamiento previo a su envío a un centro 
de atención oncológica [54], [55], [56]; por ello:  
 

●​ Es imperativo evitar la manipulación quirúrgica de las lesiones mamarias 
sospechosas sin diagnóstico histopatológico previo [10]. 

●​ No debe retrasarse el envío de la persona con alta sospecha de cáncer de 
mama a un servicio especializado, independientemente de la edad [55], [56]. 

●​ La prescripción de un tratamiento empírico con antibióticos o 
antiinflamatorios no esteroideos (AINE) no debe suplir un estudio de imagen 
con categorización por BIRADS [54]. 

 
Cualquier enfermedad mamaria que persista y no se haya resuelto después de tres 
semanas debe de considerarse sospechosa de malignidad y debe investigarse 
prioritariamente [55], [56]. 
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Algoritmo 1. Abordaje de lesión sospechosa en mama. 

 
 
Fuente: Elaboración propia, con base al consenso del grupo de expertos del Protocolo Nacional de Atención 
Médica de cáncer de mama (2026).  
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Subtipos de cáncer de mama y biomarcadores 
La clasificación de tumores de mama de la OMS identifica que los carcinomas 
epiteliales invasores constituyen el 95 % de los tumores malignos de la mama, y los 
tipos principales son: carcinoma ductal invasor y carcinoma lobulillar invasor [57].  
 
Carcinoma ductal invasor: Tipo histológico más frecuente (70–80 % de los casos) 
[58]. Muestra estructuras glandulares o tubulares de tipo infiltrativo, con 
pleomorfismo nuclear variable y reacción desmoplásica. El grado histológico tiene 
correlación con el pronóstico y se clasifica mediante la escala de 
Scarff-Bloom-Richardson que evalúa la formación de túbulos, el pleomorfismo 
nuclear y el número de mitosis [59], [60]. 
 
Carcinoma lobulillar invasor: Representa entre 5 % y 15 % de los carcinomas de 
mama. Se caracteriza por células pequeñas, monomorfas, dispuestas en patrón lineal 
o “en fila india”, con pérdida de E-cadherina por alteración del gen CDH1 [59], [60]. 
Suele ser multifocal y bilateral, con tendencia a diseminación leptomeníngea y 
gastrointestinal [58], [59]. 
 
Carcinoma tubular y cribiforme: Son subtipos especiales de mejor pronóstico. El 
carcinoma tubular muestra estructuras tubulares bien formadas (> 90 % de la lesión) 
y se asocia a receptores hormonales positivos [57], [58]. El cribiforme tiene patrón de 
nidos con espacios “en criba”, bajo índice mitótico y sobrevida alta [57]. 
 
Carcinoma mucinoso: Contiene lagos de mucina extracelular con grupos celulares 
flotantes. Es más común en mujeres posmenopáusicas y tiene pronóstico favorable 
[29]. 
 
Carcinoma medular y metaplásico: El medular clásico presenta láminas sólidas de 
células grandes con linfocitos infiltrantes, frecuentemente es triple negativo; su 
comportamiento suele ser menos agresivo [57]. El metaplásico tiene una 
diferenciación escamosa o mesenquimatosa y frecuentemente es triple negativo, con 
mal pronóstico y pobre respuesta a quimioterapia [57], [58]. 
 
Carcinoma micropapilar y apocrino: El micropapilar se asocia a alto riesgo de 
metástasis linfática; su arquitectura simula papilas invertidas sin eje fibrovascular 
[57]. El apocrino expresa receptor androgénico, puede mostrar HER2 amplificado y 
mutación de NTRK [57]. 
 
Carcinomas in situ: Los carcinomas ductales in situ, representan un precursor 
directo de la forma invasora. Se clasifican en patrones sólidos, cribiformes, papilares 
o comedonecrosis; su manejo se basa en la extensión y grado nuclear [57]. El 
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carcinoma lobulillar in situ (CLIS) es marcador de riesgo bilateral más que una lesión 
obligatoriamente precursora [57]. 
 
Clasificación molecular subrogada por inmunohistoquímica: 
 
La caracterización por inmunohistoquímica se debe de realizar en pacientes con 
carcinoma, ya que los divide en subtipos, de acuerdo con la expresión de receptor de 
estrógeno (RE), receptor de progesterona (RP), HER2 y Ki-67. Estos subtipos predicen 
respuesta terapéutica y pronóstico, lo que permite personalizar el tratamiento 
oncológico. Esta agrupación se considera un subrogado de la clasificación molecular 
no disponible de manera rutinaria en nuestro país [51], [52]. Se agrupan de la 
siguiente manera:  
 

●​ Receptores Hormonales Positivos/HER2 negativo (RE/RP+/HER2-) 
o​ Tipo Luminal A (RE/RP+, HER2–, Ki-67 < 20 %) 
o​ Tipo Luminal B (RE+, RP < 20 %, HER2-, Ki-67 ≥ 20 %) 

●​ HER2-sobre-expresado (RE–, RE–, HER2+) 
●​ Triple negativo (RE–, RP–, HER2–) 
●​ Triple positivo (RE+, RP+, HER2+) 

 
Para realizar la inmunohistoquímica puede utilizarse [52], [61], [62]:  

●​ Receptores de estrógenos (clonas: SP1, 6F11) 
●​ Receptores de progesterona (clonas: 1E2, 16) 
●​ HER-2 (clonas: 4B5, CB11) 
●​ Ki67 (clonas: MIB1, SP6, MM1, 30-9, IR/IS626)  
 

En la tabla 5 se presenta la utilidad clínica de los marcadores por 
inmunohistoquímica que se deben de realizar a todos los carcinomas.  
 
Tabla 5. Utilidad clínica de la inmunohistoquímica en cáncer de mama. 
 

Propósito Nombre Utilidad Clínica 

Diagnóstico 

Receptores hormonales 
(RE, RP) 

Se reporta en 
porcentaje. 

Determinan si el tumor es hormonodependiente; permiten 
clasificar en subtipos luminales [61]. 

HER2 
Se reporta siempre el 
puntaje (0, 1+, 2+. 3+) 

Identifica tumores con sobreexpresión o amplificación HER2; 
define elegibilidad a terapias anti-HER2 [52]. 

Ki-67 
Se reporta en 

porcentaje 

Indicador de proliferación celular; apoya diagnóstico y 
estratificación de tumores luminales [62]. 

Pronóstico 
Ki-67 

Se reporta en 
porcentaje. 

Cuantifica riesgo de recurrencia y agresividad tumoral en 
RE+/HER2– [62]. 
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Propósito Nombre Utilidad Clínica 

Diagnóstico 

Receptores hormonales 
(RE, RP) 

Se reporta en 
porcentaje. 

Determinan si el tumor es hormonodependiente; permiten 
clasificar en subtipos luminales [61]. 

HER2 
Se reporta siempre el 
puntaje (0, 1+, 2+. 3+) 

Identifica tumores con sobreexpresión o amplificación HER2; 
define elegibilidad a terapias anti-HER2 [52]. 

Ki-67 
Se reporta en 

porcentaje 

Indicador de proliferación celular; apoya diagnóstico y 
estratificación de tumores luminales [62]. 

TILs (linfocitos 
infiltrantes tumorales) 

Identifican un grupo de mejor pronóstico en cáncer de mama 
triple negativo y HER2-positivo [63]. 

Predictivo de 
respuesta 

terapéutica 

Receptores hormonales 
(RE, RP) 

Predicen respuesta a terapia endocrina en enfermedad 
avanzada y beneficio de la terapia endocrina en enfermedad 
temprana [64]. 

HER2 
Se reporta siempre el 
puntaje (0, 1+, 2+. 3+) 

Predice respuesta a terapias AntiHER2 [10], [65]. 

PD-L1 
(CPS ≥10, clona 22C3) 

Predice respuesta a pembrolizumab + quimioterapia en cáncer 
de mama triple negativo avanzado [66]. 

RE: receptor de estrógeno, RP: receptor de progesterona.  
Elaboración propia con base en (10, 54, 63, 64, 66).  

 
Estadificación 
El sistema TNM describe: T (tumor primario) por tamaño/extensión local; N (ganglios 
linfáticos regionales) por número/nivel anatómico; y M (metástasis a distancia) 
(M0/M1) [67] . Este sistema acuñado por la AJCC (American Joint Committee on Cancer) 
desde su 8a edición, incluye la estadificación pronóstica, que integra el grado 
histológico, el estatus de RE, RP y HER2 al TNM anatómico para generar grupos 
pronósticos más precisos, reflejando el impacto de los biomarcadores en el desenlace 
oncológico [67], [68]. Se recomienda el uso de plataformas electrónicas para la 
asignación de la etapa clínica [10]. 
 
Los laboratorios por realizar previo al inicio de algún tratamiento oncológico son: 
biometría hemática completa, evaluación de la función renal y hepática, fosfatasa 
alcalina, calcio sérico, estradiol y hormona folículo estimulante (en pacientes en etapa 
de premenopausia o perimenopausia) [69].  
 
No se debe realizar estudios de extensión en pacientes con tumores T1-T2, ganglios 
negativos y sin síntomas, ya que retrasa el inicio de tratamiento e incrementa el 
porcentaje de hallazgos falsos positivos [10], [70]. Sin embargo, se deben indicar 
estudios de extensión (tomografía tórax-abdomen-pelvis, gamagrama óseo o PET-CT) 
en pacientes con etapa clínica IIB, tumores mayores de 5 cm (T3), ganglios axilares 
clínicamente positivos, ante alguna alteración en los laboratorios que sugiera la 
presencia de enfermedad metastásica y pacientes con síntomas. Si la persona 
requiere terapia sistémica que incluya antraciclinas o terapia anti-HER2 deberá 
realizarse un ecocardiograma [69].  
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Tratamiento inicial del cáncer de mama 
Una vez confirmado el diagnóstico por histología, realizada la inmunohistoquímica y 
con una etapificación completa; el tratamiento inicial se debe realizar tomando en 
cuenta la etapa clínica y el subtipo de cáncer de mama, como se describe en los 
siguientes apartados.  
 
Tratamiento en etapas clínicas tempranas y localmente avanzadas (I-III) 
 
Tratamiento quirúrgico  
●​ Se debe de considerar el subtipo de cáncer de mama y la etapa clínica para la 

decisión del abordaje inicial. 
●​ En los casos de pacientes con tumores luminales, menores de 2.5 cm, buena 

relación mama-tumor y cN0: la cirugía es preferente. En casos con axila cN1 
puede considerarse cirugía primaria si se cuenta con acceso a firma genómica. 

●​ En todos los casos N1 (triple negativo y HER2 positivo), se debe considerar 
tratamiento neoadyuvante para facilitar la conservación de la mama o des-escalar 
el manejo axilar con una discusión multidisciplinaria [69]. 

●​ HER2+ o triple negativo, la cirugía es razonable hasta T1c; para tumores >2 cm, se 
debe de favorecer el manejo neoadyuvante para intentar obtener una respuesta 
patológica completa (RPC) ya que ofrece valor pronóstico y predictivo, y permite 
optimizar el tratamiento adyuvante dependiendo de la respuesta patológica [71].  

●​ La evaluación del estado ganglionar y la respuesta clínica/radiológica puede 
modificar la magnitud de la cirugía de mama y de axila. Ver algoritmo 2.  

 
Cirugía conservadora de mama (CCM) 
Definición: escisión completa del tumor primario con márgenes patológicos 
negativos preservando la glándula. Incluye técnicas oncoplásticas para movilizar 
tejido y optimizar el resultado estético sin comprometer seguridad. Indicaciones 
generales: 
 

●​ Lesión única o multifocal/multicéntrica resecable con márgenes negativos y 
resultado estético aceptable (con soporte de técnicas oncoplásticas cuando se 
requiera). 

●​ Acceso a radioterapia adyuvante o criterios para omitirla en casos 
seleccionados.  

●​ Estado axilar cN0 o cN1 con plan de des-escalamiento posterior a 
neoadyuvancia. 

●​ Deseo de preservación. 
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Contraindicaciones absolutas:  
●​ Microcalcificaciones extensas y difusas. 
●​ Afectación cutánea difusa. 
●​ Imposibilidad de recibir radioterapia (excepto en adultos mayores). 
●​ Relación mama–tumor francamente desfavorable. 
●​ Cáncer de mama inflamatorio. 

Contraindicaciones relativas:  
●​ Enfermedades del colágeno activas con afección cutánea (p.ej., 

esclerodermia). 
●​ Antecedente de radioterapia a tórax.  
●​ Síndromes genéticos (Li-Fraumeni).  

Es importante individualizar y en su caso referir a un centro con atención oncológica.  
 
Técnica y patología:  

●​ Resección completa del tumor + orientación de la pieza. 
●​ Marcado de márgenes con suturas de 1 a 4 en el sentido de las manecillas del 

reloj. 
●​ Margen negativo para cáncer invasor: ausencia de células en margen 

entintado. 
●​ En márgenes positivos: re-exéresis focal o rasurado de cavidad según 

protocolo institucional. 

Mastectomía 
Tipos: total y preservadora de piel y pezón. Indicaciones: 

●​ Preferencia de la o el paciente. 
●​ Enfermedad multicéntrica no resecable con conservación. 
●​ Relación mama–tumor desfavorable.  
●​ Dificultades de seguimiento.  
●​ Cáncer de mama inflamatorio. 
●​ Afectación cutánea extensa 

Es importante planear la reconstrucción inmediata si es factible. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

16 

 



 

 
Algoritmo 2. Para determinación de cirugía conservadora o mastectomía. 

Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, treatment and follow-up.  

 
cN0 al diagnóstico (enfermedad inicial) 

●​ Estándar: Biopsia de Ganglio Centinela (ver algoritmo 3). 
●​ Si 1–2 ganglios positivos y la persona es candidata a CCM + RT de mama 

completa (criterios Z0011): omitir disección axilar. 
●​ Mastectomía con 1–2 ganglios positivos: omitir disección axilar; indicar 

radioterapia en presencia de extensión extracapsular y/o T3. 
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Posterior a tratamiento neoadyuvante:  

●​ cN0-cN1 clínico-radiológico: biopsia de ganglio centinela con ≥ 3 ganglios 
identificados. Tiene una tasa de falsos negativos < 10 % si se cumplen criterios 
de calidad (ver algoritmo 4). 

●​ ypN1: individualizar disección axilar o radioterapia a ganglios de acuerdo con 
el subtipo, carga tumoral residual, indicaciones de adyuvancia.  

●​ cN2–cN3: la disección axilar sigue siendo el estándar de manejo; en algunos 
casos se puede disminuir la morbilidad con disección selectiva asociado a 
radioterapia axilar. 

 
Reconstrucción mamaria 
Pueden utilizarse las siguientes modalidades: 

●​ Aloplástica prepectoral (colgajos cutáneos viables; matrices dérmicas 
acelulares según disponibilidad) o retropectoral con expansor/implante. 

●​ Autóloga (DIEP preferente, CIEP; dorsal ancho/perforantes según caso).  
●​ Lipotransferencia.  

 
Algoritmo 3. Manejo en pacientes con axila cN0  

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, treatment and follow-up.  
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Algoritmo 4. Manejo en pacientes con axila cN1/cN1(f)  

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
1. El único grupo de pacientes con enfermedad ganglionar cN1 clínicamente o patológicamente confirmada que pueden ir a cirugía inicial son aquellas luminales like en quienes se 
planea desescalar la terapia sistémica utilizando una prueba genómica y se debe discutir con el equipo multidisciplinario.  
2. Se puede realizar la biopsia por ganglio centinela con un solo trazador sí y solo sí se obtienen tres ganglios linfáticos. Para esto se recomienda solicitar el número de ganglios 
identificados en el estudio transoperatorio.  
3. ypN0i+ y ypN1 usualmente se reportan en el estudio definitivo por lo que ante estos hallazgos no es necesaria la disección axilar complementaria.  
4. A partir de la presencia de una macrometástasis ganglionar (≥2mm) en el estudio transoperatorio. 

 
Tratamiento sistémico 
El tratamiento sistémico se divide en adyuvante (postoperatorio) o neoadyuvante 
(preoperatorio) y puede ser basado en quimioterapia, terapia endocrina, 
inmunoterapia, terapia anti-HER2 y otras terapias dirigidas.  
 
En la etapa temprana (I–IIa), el objetivo principal es prevenir la recaída sistémica y 
erradicar micrometástasis residuales, mientras que en la etapa localmente avanzada 
(IIb-III) se busca además de lo anterior, aumentar la tasa de cirugía conservadora, 
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disminuir la carga tumoral y lograr un control local posterior a un tratamiento 
neoadyuvante [10], [69].  
 
Receptores Hormonales Positivos/HER2 negativo: 
El tratamiento sistémico adyuvante (postoperatorio) en este subtipo también 
denominado luminal, y que incluye el tipo luminal A y B, se basa en la terapia 
endocrina, con o sin la adición de quimioterapia o terapia dirigida, de acuerdo con el 
riesgo clínico-patológico, riesgo genómico y estado menopáusico [69], [73], [74], [75]. 
 
En etapas posmenopáusicas (algoritmos 5 y 6), los inhibidores de aromatasa 
(letrozol, anastrozol, exemestano) son la opción de elección, con posibilidad de 
alternar o secuenciar con tamoxifeno según tolerancia y riesgo de recurrencia [10], 
[69].  
 
En personas de bajo riesgo de recurrencia, en etapa premenopáusica (algoritmos 7 y 
8), el estándar de tratamiento es tamoxifeno adyuvante por 5 años [10], [69]. Y en 
personas de alto riesgo, en etapa premenopáusica, el estándar recomendado es la 
supresión ovárica con análogos de LHRH combinada con un inhibidor de aromatasa o 
tamoxifeno [10], [69], [76].  
 
La duración del tratamiento endocrino se individualiza entre 5 y 10 años, 
considerando la extensión del involucro ganglionar, el tamaño tumoral, el grado 
histológico y el porcentaje de Ki-67 [69], [77], [78], [79]. 
 
Los regímenes de quimioterapia basados en taxanos con o sin antraciclinas 
(algoritmos 5-8) deben ser utilizados; la selección del esquema se individualizará con 
base en el riesgo de recurrencia, edad y comorbilidades [10], [80].  
 
En el contexto neoadyuvante, la quimioterapia también basada en antraciclinas y 
taxanos (algoritmos 5-8) se debe utilizar en pacientes con enfermedad localmente 
avanzada (IIb-III) y en etapas inferiores debe de individualizarse con un equipo 
multidisciplinario [10], [69].  
 
La terapia endocrina neoadyuvante: se puede considerar en pacientes de edad 
avanzada, frágiles, con comorbilidades significativas o con contraindicación para 
recibir quimioterapia. Esquema de Tratamiento: letrozol 2.5 mg VO al día o 
exemestano 25 mg VO al día o anastrozol VO al día, durante un periodo mínimo de 4 
a 6 meses, con seguimiento clínico estrecho. 
 
Pacientes con cáncer de mama RH+/HER2- de alto riesgo deben evaluarse para 
tratamiento adyuvante con inhibidores de ciclinas 4/6 como abemaciclib o ribociclib 
(algoritmos 5 y 7) [81], [82]. En pacientes portadoras o portadores de variantes 
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patogénicas germinales en los genes BRCA1/BRCA2 y tumores con alto riesgo de 
recurrencia debe considerarse el uso de olaparib adyuvante (algoritmos 5 y 7) [83].  
 
Algoritmo 5. Tratamiento Sistémico Adyuvante en tumores RH Positivos/HER2 Negativo, tumores 
pT1pN0 y pT2pN0-1 (Pacientes en etapa postmenopáusica) 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
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Algoritmo 6. Tratamiento sistémico neoadyuvante en tumores RH Positivos / HER2 Negativo, 
tumores >T3, N+ (Pacientes en etapa posmenopáusica) 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
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Algoritmo 7. Tratamiento sistémico adyuvante en tumores RH Positivos/HER2 Negativo, tumores 
pT1pN0, pT2pN0 (Pacientes en etapa premenopáusica) 

 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
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Algoritmo 8. Tratamiento sistémico adyuvante en tumores RH Positivos/HER2 Negativo, tumores 
>2.5cm, ≥ T3, N+ (N1, N2, N3) (Pacientes en etapa de premenopausia) 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
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HER2 positivo (HER2 sobre-expresado): 
El tratamiento neoadyuvante (preoperatorio) es el estándar en el manejo del cáncer 
de mama HER2 positivo temprano y localmente avanzado (II y III) [69]. Pacientes en 
etapas Ic pueden ser candidatos a cirugía primaria o a tratamiento neoadyuvante 
[69]. Alcanzar una respuesta patológica completa (RPC) o ausencia de tumor residual 
en la pieza quirúrgica se asocia con mayor supervivencia libre de recurrencia y 
supervivencia global [84]. Ver algoritmo 9. 
 
El uso combinado de trastuzumab y pertuzumab con quimioterapia debe ser el 
tratamiento de elección [85], [86]. La quimioterapia puede o no contener antraciclinas 
[87]. Los esquemas TCHP, THP, AC-THP, AC-TH están descritos en el anexo 1. 
 
En pacientes con tumor residual en la pieza quirúrgica posterior a la terapia 
neoadyuvante con quimioterapia y doble bloqueo anti-HER2, el tratamiento estándar 
es trastuzumab emtansina (T-DM1, ver anexo 1) [88]. En cambio, si logra respuesta 
patológica completa, debe ofrecerse el tratamiento con trastuzumab ± pertuzumab 
hasta completar 12 meses [10], [69].  
 
Pacientes que se sometieron a cirugía primaria, deben recibir tratamiento adyuvante, 
excepto en aquellos casos con tumores menores a 5 mm (Ia) y ganglios negativos 
[10]. En pacientes con tumores pequeños, ≤2 cm y ganglios negativos, el esquema 
APT (ver anexo 1) es una estrategia de tratamiento adyuvante con menor toxicidad 
[89]. Pacientes con riesgo intermedio, pueden recibir tratamiento con trastuzumab y 
quimioterapia, reservando únicamente la combinación de quimioterapia, 
pertuzumab y trastuzumab para pacientes con ganglios positivos [10], [90], [91]. Al 
igual que en el escenario neoadyuvante se deben preferir los esquemas sin 
antraciclinas (TCHP/THP ver anexo 1) por el riesgo de toxicidad cardíaca; sin 
embargo, el esquema AC-THP y AC-TH (anexo 1) son opciones [10]. 
 
En todos los casos, la duración total del tratamiento anti-HER2 debe ser de 1 año. La 
terapia endocrina debe agregarse en los casos RH positivos después de finalizar la 
quimioterapia, y se define con base al estado de menopausia (ver algoritmos de RH 
positivos) [10], [69]. Se debe realizar monitorización cardíaca cada 3–4 meses durante 
el tratamiento anti-HER2 con ecocardiograma [10], [91]. 
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Algoritmo 9. Manejo del Cáncer de Mama HER2 sobreexpresado 

 
*Pacientes con tumores Ic, pueden ir a cirugía primaria.  
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
 
Triple Negativo:  
El cáncer de mama triple negativo se considera de alto riesgo de recurrencia 
particularmente durante los primeros 2-3 años del diagnóstico, por ello se debe dar 
prioridad al manejo multidisciplinario y neoadyuvante. El uso de terapia 
neoadyuvante se recomienda desde tumores T1c y etapas clínicas II-III [10], [69]. Ver 
algoritmo 10. 
 
La inmunoterapia con pembrolizumab asociada a carboplatino y paclitaxel, seguido 
de AC, incrementó la tasa de respuestas patológicas completas, aumentó la 
supervivencia libre de enfermedad, y mejoró la supervivencia global, ver anexo 1 
[92]. Hasta el día de hoy se recomienda continuar con pembrolizumab posterior al 
manejo quirúrgico por un total de 9 ciclos [10], [92]. 
 
En pacientes que portan variante patogénica en el gen BRCA1/2, el olaparib 
adyuvante durante 1 año, debe utilizarse en caso de tener tumor residual posterior a 
la neoadyuvancia [93]. En pacientes con enfermedad residual posneoadyuvancia, no 
portadoras o portadores de una variante patogénica en el gen BRCA1/2, el uso de 
capecitabina adyuvante (anexo 1) está recomendado, no debe combinarse con 
olaparib [94].  
 
Si la persona fue llevada a cirugía primaria debe recibir tratamiento adyuvante con 
quimioterapia basada en antraciclinas y taxanos preferentemente bajo el esquema 
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de dosis densas [10], [69], [95]. En tumores menores de 0.5 cm no está indicado el 
tratamiento adyuvante con quimioterapia [10], [96]. Si es portadora o portador de 
una variante patogénica del gen BRCA1/2, y fue llevada a cirugía primaria, el olaparib 
debe de indicarse en pacientes con tumores >pT2 o >pN1 [97]. El uso de 
inmunoterapia en el contexto adyuvante no debe de realizarse, ya que no tiene 
evidencia que avale su utilización [10].  
 
Algoritmo 10. Manejo del cáncer de mama triple negativo temprano 

 
 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, Early breast cancer: ESMO clinical practice guideline for diagnosis, 
treatment and follow-up.  
 
 
 
Radioterapia 

29 

 



 

La radioterapia constituye un componente esencial en el manejo integral del cáncer 
de mama, con evidencia sólida de beneficio en control locorregional y supervivencia 
global. Su indicación depende del tipo de cirugía, el estadio patológico, los factores 
pronósticos y, más recientemente, los perfiles genómicos y moleculares. 
 
Posterior a una cirugía conservadora: Es el tratamiento estándar en todos los casos 
con márgenes libres. La irradiación de la mama residual, con o sin refuerzo (boost) al 
lecho tumoral, reduce significativamente el riesgo de recurrencia local y mejora la 
supervivencia específica por cáncer de mama [98]. La omisión de radioterapia solo 
puede considerarse en subgrupos de muy bajo riesgo, particularmente en mujeres 
mayores de 65-70 años, con tumores T1N0, receptores hormonales positivos, 
márgenes negativos y tratamiento endocrino adyuvante [99], [100]. 
 
Posterior a una mastectomía: 
La radioterapia postmastectomía (RT-PM) está indicada en pacientes con tumores T3 
o T4, o con ≥4 ganglios axilares positivos (N2–N3), dado su impacto en reducción de 
recurrencia locorregional y mortalidad [101]. Debe considerarse en casos con 1–3 
ganglios positivos, especialmente si existen factores adversos como: edad <40 años, 
invasión linfovascular, márgenes cercanos o tumores de cuadrantes internos. El 
estudio SUPREMO [102] y análisis contemporáneos sugieren beneficio en subgrupos 
seleccionados con riesgo intermedio [103], [104]. 
 
Posterior a un tratamiento neoadyuvante: 
La RT-PM posterior a quimioterapia neoadyuvante se recomienda en pacientes con 
enfermedad ganglionar persistente (ypN+), tumores T3–T4 o márgenes positivos. En 
casos con respuesta patológica completa (RPC) y factores favorables, la evidencia es 
aún insuficiente para omitirla. 
 
Irradiación regional ganglionar: Debe incluirse en pacientes con afectación 
ganglionar axilar o mamaria interna, así como en N1 con factores de riesgo adversos.  
 
Escenarios especiales: 
Pacientes con carcinoma in situ y cirugía conservadora deben de recibir radioterapia 
para disminuir el riesgo de recurrencia local [105], [106]. 
 
 
Tratamiento en Etapa Clínica IV/Recurrente 
 
Tratamiento Sistémico 
Ante una recurrencia del cáncer de mama, es recomendable realizar biopsia para 
confirmar el estado del receptor HER2 y de los RH para descartar algún cambio de 
fenotipo [107]. 
 

30 

 



 

Receptores Hormonales Positivos/HER2 negativo: 
La terapia endocrina en combinación con los inhibidores de quinasa dependientes de 
ciclinas 4/6 (iCDK4/6) son los medicamentos de elección en la primera línea de 
tratamiento paliativo, debe de utilizarse ribociclib, abemaciclib o palbociclib con base 
en el perfil de toxicidad y a la disponibilidad en combinación con el tratamiento 
antihormonal [10], [108], [109]. La selección del agente endocrino debe 
individualizarse según el estado menopaúsico del paciente, los tratamientos 
endocrinos previos y el patrón de resistencia endocrina [10], [108], [109],[110], [111], 
[112]. Si se encuentra en etapa premenopáusica debe de realizarse el bloqueo 
hormonal ya sea quirúrgico (ooforectomía bilateral) o bioquímico con inhibidores de 
la LHRH (goserelina, leuprorelina) [10], [108], [109]. Ver algoritmo 11.  
 
En el caso de pacientes con alta carga tumoral o con crisis visceral debe de iniciarse 
tratamiento con iCDK4/6 o quimioterapia de acuerdo con el contexto clínico [10], 
[113]. 
 
Algoritmo 11. Manejo del cáncer de mama RH+/HER2 negativo etapa clínica IV o recurrente en 
primera línea paliativa 

 
 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, ESMO guidelines Metastatic Breast Cancer, International consensus 
for the advanced breast cancer.  
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El tratamiento de segunda línea de tratamiento paliativo debe estar guiado tanto por 
el comportamiento clínico de la enfermedad, la presencia o ausencia de una crisis 
visceral, la carga tumoral, las comorbilidades, así como por los biomarcadores que 
permitan una terapia dirigida (BRCA, PALB2, PI3KCA, AKT1, PTEN) [114]. Sin embargo, se 
debe de dar preferencia a una estrategia basada en terapia endocrina en 
combinación con un tratamiento dirigido antes de pasar a quimioterapia, ya que 
reduce la toxicidad y preserva la calidad de vida [10], [108], [109], [114].  
 
En pacientes no expuestas o expuestos a un iCDK4/6 previamente, deben de recibirlo 
en combinación con alguna terapia endocrina [10], [115]. Si se identifica una variante 
patogénica en los genes de reparación del ADN como BRCA1/2 o PALB2, debe 
considerarse el uso de un inhibidor de PARP [116]. En pacientes sin las variantes 
patogénicas en los genes mencionados y que progresan a un iCDK4/6, la 
combinación de everolimus/exemestano o fulvestrant/exemestano y en algunos 
casos seleccionados everolimus/tamoxifen son alternativas [108], [109], [114], [115].  
 
La secuencia terapéutica se resume en el algoritmo 12, las dosis se pueden consultar 
en el anexo 1: 
 
Algoritmo 12. Manejo del cáncer de mama RH+/HER2 negativo etapa clínica IV o recurrente en 
segunda línea paliativa 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, ESMO guidelines Metastatic Breast Cancer, International consensus for the advanced breast cancer.  
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HER2 positivo (HER2 sobre-expresado): 
 
La combinación de pertuzumab + trastuzumab + taxanos (algoritmo 13) mejora la 
supervivencia global y la supervivencia libre de progresión por lo que debe de ser el 
tratamiento de elección en primera línea [117]. Si la persona tiene expresión de 
receptores hormonales se puede considerar agregar palbociclib, una vez concluido el 
número de ciclos de taxano (docetaxel/paclitaxel).  
 
Si se progresa a la primera línea de tratamiento paliativo, el medicamento preferido 
es trastuzumab deruxtecan (T-DXd) ya que incrementa la supervivencia global y 
supervivencia libre de progresión [118]. Una alternativa cuando T-DXd está 
contraindicado o no disponible es el trastuzumab emtansina (T-DM1) [119]. En líneas 
posteriores, regímenes de quimioterapia asociada a trastuzumab (vinorelbina, 
eribulina, gemcitabina, taxanos según exposición previa) se mantienen como 
alternativa cuando las opciones dirigidas no son viables [10], [108]. Otras 
combinaciones activas son lapatinib-capecitabina y trastuzumab-lapatinib [108]. Ver 
algoritmo 14.  
 
Algoritmo 13. Manejo del cáncer de mama HER2 sobre-expresado en etapa clínica IV o recurrente 
en primera línea paliativa 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, ESMO guidelines Metastatic Breast Cancer, International consensus for the advanced breast cancer.  
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Algoritmo 14. Manejo del Cáncer de Mama HER2 sobre-expresado en etapa clínica IV o recurrente 
en segunda línea paliativa 

 
 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, ESMO guidelines Metastatic Breast Cancer, International consensus for the advanced breast cancer.  

 
Pacientes con metástasis en sistema nervioso central (SNC):  
Debe de realizarse un estudio de resonancia magnética (RM) en pacientes con 
síntomas neurológicos como parte de los estudios de extensión; el uso rutinario de la 
RM en personas sin síntomas no se recomienda, sin embargo, puede ser necesaria la 
RM para el ingreso a un protocolo de investigación. 
 
El tratamiento consiste en secuenciar terapia local con cirugía o radioterapia y 
posteriormente tratamiento sistémico o viceversa, esto determinado por un equipo 
multidisciplinario [10], [107], [108]. En el caso de enfermedad a SNC activa 
(sintomática) se recomienda como primera línea de tratamiento T-DXd [107]. 
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Pacientes con metástasis a SNC no activa o sin presencia de síntomas, deben recibir 
tratamiento estándar similar a pacientes sin actividad metastásica en SNC acorde al 
algoritmo 14.  
 
Triple Negativo: 
El cáncer de mama RH-/HER2- conocido como triple negativo es un reto terapéutico, 
con un pronóstico adverso. El tratamiento incluye quimioterapia, terapias dirigidas, 
inmunoterapia, y anticuerpos conjugados (ADC) cuya selección depende del estatus 
de: PD-L1, BRCA1/2, PALB2 [10], [107]. 
 
El tratamiento de primera línea para pacientes con un porcentaje de PD-L1 por CPS ≥ 
10 % es pembrolizumab más quimioterapia (paclitaxel, o gemcitabina con 
carboplatino), ya que ha mejorado la supervivencia libre de progresión y la 
supervivencia global [120].  
 
En pacientes con un porcentaje de PD-L1 por CPS < 10 %, y que sean portadoras o 
portadores de una variante patogénica germinal o somática del gen BRCA1/2, el 
tratamiento de primera línea es olaparib, ver dosis en el anexo 1 [121], [122].  
 
En ausencia de biomarcadores accionables, el tratamiento se basa en quimioterapia 
preferentemente con agentes en monodroga. Las opciones más empleadas incluyen 
docetaxel, eribulina, capecitabina, carboplatino, gemcitabina, paclitaxel, vinorelbina o 
doxorrubicina/epirubicina y doxorrubicina liposomal [10]. El uso de dobletes puede 
considerarse en enfermedad voluminosamente sintomática o cuando se requiera 
una respuesta rápida [108]. 
 
En pacientes con progresión a la primera línea de tratamiento, la selección se basa 
nuevamente en la presencia o ausencia de variantes patogénicas BRCA/PALB2. En 
ausencia de variante patogénica, el uso de sacituzumab-govitecan se recomienda ya 
que aumenta la supervivencia global. En casos individualizados se puede utilizar 
T-DXd si el tumor es HER2 bajo. La quimioterapia se recomienda en ausencia de 
disponibilidad a los anticuerpos conjugados mencionados [108].  
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Algoritmo 15. Manejo del cáncer de triple negativo en etapa clínica IV o recurrente en primera 
línea paliativa 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, ESMO guidelines Metastatic Breast Cancer, International consensus for the advanced breast cancer.  

 
Algoritmo 16. Manejo del cáncer de triple negativo en etapa clínica IV o recurrente en segunda 
línea paliativa 
 

 
Elaboración propia basado en Consenso de Colima 2025, ESMO guidelines Metastatic Breast Cancer, International consensus for the advanced breast cancer.  
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Radioterapia 
La radioterapia desempeña un papel fundamental en el control sintomático y la 
mejora de la calidad de vida en pacientes con enfermedad metastásica. 
 
Metástasis óseas. Indicada para alivio del dolor, prevención o manejo de fracturas 
patológicas y control de compresión medular. Esquemas frecuentes: 8 Gy en una 
fracción, 20 Gy en 5 fracciones o 30 Gy en 10 fracciones [123]. 
 
Metástasis cerebrales. La radiocirugía estereotáctica (SRS) se prefiere en pacientes 
con hasta 10 lesiones menores de 3 cm, buen estado funcional (ECOG 0–2) y control 
sistémico. La radioterapia holocraneal (WBRT) se reserva para enfermedad difusa o 
mal controlada [124]. 
 
Metástasis pulmonares, hepáticas o ganglionares. La radioterapia estereotáctica 
corporal (SBRT) puede ofrecer control local prolongado y potencial beneficio en 
supervivencia libre de progresión en enfermedad oligometastásica [125], [126]. 
 
Lesiones primarias o recidivas inoperables. Indicada para paliación de lesiones 
ulceradas, sangrantes o dolorosas, utilizando esquemas hipo-fraccionados. 
 
El diseño del tratamiento debe de realizarse basado en una simulación con 
tomógrafo 3D o 4D, los principales órganos a proteger son el corazón y el pulmón. En 
la mama izquierda se recomienda utilizar técnicas de control de movimiento como 
inspiración profunda sostenida para reducir la toxicidad cardiaca. 
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Anexo 1 

Esquemas de Tratamiento Sistémico 
Prescripción restringida a especialistas con cédula profesional de oncología 

médica 

Acrónimo o nombre Medicamentos Dosis Número 
de Ciclos Periodicidad Contexto 

Clínico 

Subtipo 
Cáncer de 

Mama 

AC Doxorrubicina* 
Ciclofosfamida 

60mg/m2 
600mg/m2 

4 
4 Cada 21 días Adyuvante 

Neoadyuvante 

RH+/HER2- 
TN 

HER2+ 

TC Docetaxel** 
Ciclofosfamida 

75mg/m2 
600mg/m2 4 o 6 Cada 21 días Adyuvante RH+/HER2- 

TN 

AC→T 

Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 

 
Paclitaxel ** 

60mg/m2 
600mg/m2 

 
80mg/m2 

4 
4 
 
 

12 

Cada 21 días 
 
 

Semanal 

Adyuvante 
Neoadyuvante 

RH+/HER2- 
TN 

AC→T 

Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 

 
Docetaxel 

60mg/m2 
600mg/m2 

 
75mg/m2 

4 
4 
 

         4 

Cada 21 días 
 
 

Cada 21 días 

Adyuvante 
Neoadyuvante 

RH+/HER2- 
TN 

TCHP 

Docetaxel 
Carboplatino 
Trastuzumab 
Pertuzumab 
Trastuzumab 
Pertuzumab 

75mg/m2 
AUC (5-6) 
8mg/kg 
840mg 
6mg/kg 

    420mg 

6 
6 
1 
1 
5 
5 
 

Cada 21 días Neoadyuvante 
Adyuvante HER2+ 

THP 

Docetaxel 
Trastuzumab 
Pertuzumab 
Trastuzumab 
Pertuzumab 

75mg/m2 
8mg/kg 
840mg 
6mg/kg 

    420mg 

6 
1 
1 
5 
5 
 

Cada 21 días Neoadyuvante 
Adyuvante HER2+ 

APT 

Paclitaxel 
Trastuzumab 
Trastuzumab 
Trastuzumab 

80mg/m2 
4mg/kg 
2mg/kg 
6mg/kg 

12 
1 

11 
13 

Semanal 
Semana carga 

Semanal 
Trisemanal  

Adyuvante HER2+ 

AC→THP 

Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 

 
Paclitaxel 

Trastuzumab 
Pertuzumab 
Trastuzumab 
Pertuzumab 

60mg/m2 
600mg/m2 

 
80mg/m2 
8mg/kg  
840mg 
6mg/kg 
420mg 

4 
4 
 

12 
1 
1 

11 
11 

Cada 21 días 
Cada 21 días 

 
Semanal 

Trisemanal 
Trisemanal 
Trisemanal 
Trisemanal 

Adyuvante 
Neoadyuvante HER2+ 

AC→TH 

Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 

Paclitaxel 
Trastuzumab 
Trastuzumab 

60mg/m2 
600mg/m2 
80mg/m2 
8mg/kg 
6mg/kg 

4 
4 

        12 
1 

13 

Cada 21 días 
 

Semanal 
Trisemanal 
Trisemanal  

Adyuvante 
Neoadyuvante 

 

HER2+ 
 

ddAC→T 
Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 

Paclitaxel 

 
60mg/m2 

600mg/m2 
80mg/m2 

4 
4 

12 

Cada 15 días 
 

Semanal 

Adyuvante 
Neoadyuvante 

RH+/HER2- 
TN 
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Acrónimo o nombre Medicamentos Dosis Número 
de Ciclos Periodicidad Contexto 

Clínico 

Subtipo 
Cáncer de 

Mama 
 

ddAC→T 
Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 

Docetaxel 

60mg/m2 
600mg/m2 
75mg/m2 

4 
4 
4 

Cada 15 días 
 

Cada 21 días 

Adyuvante 
Neoadyuvante 

RH+/HER2- 
TN 

CPP→ACP 

Carboplatino 
 

Paclitaxel 
Pembrolizumab 

 
Doxorrubicina 
Ciclofosfamida 
Pembrolizumab 

AUC 5 ó 
AUC2 

80mg/m2 
SC 

200mg 
60mg/m2 
600mg/m2 

200mg 

4 
12 
12 
4 
 

4 
4 
4 

Cada 21 días 
Semanal 
Semanal 

Cada 21 días 
 

Cada 21 días 
Cada 21 días 
Cada 21 días 

Neoadyuvante TN 

TDM1 
 

Trastuzumab 
Emtansina 3.6 mg/kg 14 Cada 21 días Postneoadyuva

ncia HER2+ 

TDM1 Trastuzumab 
Emtansina 3.6 mg/kg Hasta 

progresión Cada 21 días Paliativo HER2+ 

Capecitabina Capecitabina 

1250 
mg/m² VO 
c/12, días 

1–14 

6–8 Cada 21 días Postneoadyuva
ncia TN 

Capecitabina Capecitabina 

1250 
mg/m² VO 
c/12, días 

1–14 

Hasta 
progresión Cada 21 días Paliativo TN 

RH+/HER2- 

Olaparib Olaparib 300 mg VO 
c/12h 12 Cada 28 días 

Adyuvante 
Postneoadyuva

ncia 

RH+/HER2- 
TN 

Olaparib Olaparib 300 mg VO 
c/12h 

Hasta 
progresión Cada 28 días Paliativo RH+/HER2- 

TN 

Abemaciclib Abemaciclib 150 mg VO 
c/12 hrs 24 Cada 28 días 

Adyuvante 
Postneoadyuva

ncia 
RH+/HER2- 

Abemaciclib  Abemaciclib 150 mg VO 
c/12 hrs  

Hasta 
progresión Cada 28 días  Paliativo  RH+/HER2- 

Ribociclib Ribociclib 
400 mg VO 
c/24 hrs por 

21 días 
3 años Cada 28 días 

Adyuvante 
Postneoadyuva

ncia 
RH+/HER2- 

Ribociclib Ribociclib 
600 mg VO 
c/24 hrs por 

21 días 

Hasta 
progresión Cada 28 días Paliativo RH+/HER2- 

Tamoxifeno Tamoxifeno 20 mg VO 
cada 24 hrs 60 Mensual Adyuvante RH+/HER2- 

Anastrozol Anastrozol 1 mg VO 
cada 24 hrs 60 Mensual Adyuvante RH+/HER2- 

 

Letrozol Letrozol 2.5 mg VO 
cada 24 hrs 60 Mensual Adyuvante RH+/HER2- 

 

Exemestane Exemestane 25 mg VO 
cada 24 hrs 60 Mensual Adyuvante RH+/HER2- 

Goserelina Goserelina 

3.6mg SC 
 
 

10.8mg SC 

Variable de 
acuerdo a 
indicación 

Mensual 
 
 

Trimestral 

Adyuvante 
Paliativo RH+/HER2- 

Leuprorelina Leuprorelina 
3.75mg 
IM/SC 

 

Variable de 
acuerdo a 
indicación 

Mensual 
 

Trimestral 

Adyuvante 
Paliativo RH+/HER2- 
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Acrónimo o nombre Medicamentos Dosis Número 
de Ciclos Periodicidad Contexto 

Clínico 

Subtipo 
Cáncer de 

Mama 
11.25mg IM 

Fulvestrant Fulvestrant 
500mg IM, 
día 0, 14 y 

28 

Hasta 
progresión Cada 28 días Paliativo RH+/HER2- 

Carboplatino Carboplatino 
AUC 5 

 
AUC 2 

Hasta 
progresión 

Cada 21 días 
 

Semanal 
Paliativo TN 

RH+/HER2- 

Doxorrubicina 
Liposomal 

Doxorrubicina 
Liposomal 

25-30 
mg/m2 

Hasta 
progresión Cada 28 días Paliativo  TN 

RH+/HER2- 

Pembrolizumab Pembrolizumab 200 mg IV Hasta 
progresión Cada 21 días Paliativo TN 

Gemcitabina Gemcitabina 
1000 mg 

/m2 días 1, 
8 

Hasta 
progresión Cada 21 días. Paliativo TN 

RH+/HER2- 

Olaparib Olaparib 300 mg 
cada 12 hrs 

Hasta 
progresión Continuo Paliativo TN 

RH+/HER2- 
Sacituzumab 

Govitecan 
Sacituzumab 

Govitecan 
10 mg/m² 

IV, días 1, 8 
Hasta 

progresión Cada 21 días Paliativo TN 
RH+/HER2 bajo 

Trastuzumab 
deruxtecan 

Trastuzumab 
deruxtecan 

5.4 mg/kg 
IV 

Hasta 
progresión Cada 21 días Paliativo 

TN/HER2 bajo 
RH+/HER2 bajo 

HER2+ 
 
*La doxorrubicina se puede intercambiar por epirubicina a 90 mg/m2 en caso de disponibilidad, preferencia o 
toxicidad. 
**Los taxanos paclitaxel y docetaxel son intercambiables en caso de disponibilidad, preferencia o toxicidad. 
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