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Enfermedad  precoz HER2+

Huang, J Hematol Oncol 2020; Kreutzfeldt, Am J Cancer Res 2020;  Hayes, NEJM 2019; Swain, 
Nat Rev Drug Discov 2023; Mahtani, J Adv Pract Oncol 2019; EBCTCG, Lancet Oncol 2021

15-20% cáncer de mama

Biología variable
- Recaídamás precoz
- Mayor riesgorecaídavisceral y 

cerebral
- Diferente compartamiento en RH+

Tratamientobasadoen bloqueo
HER2: diagnóstico HER2 
fundamental



Esquema general del tratamiento de 
la enfermedad precoz HER2+

Ayala de la Peña, Clin Transl Oncol 2025 (en prensa); Paluch-Simon, Ann Oncol 2022; ESMO Living Guidelines 2025

Decisiones condicionadas por
situación regulatoria + 
incertidumbre

- Doble bloqueo HER2 adyuvante
en N+ y, tras neoadyuvancia, en
pCR de alto riesgo(cN+) (II, B)

- Neratinib adyuvanteen
HER2+RH+ tras no pCR a 
neoadyuvanciacon doble 
bloqueo (I, B)



Desescalada en 
enfermedad precoz



Desescalada en enfermedad precoz

Slamon, N Engl J Med 2011

Desescalada de 
esquemas de QT Esquemas sin antraciclinas

BCIRG006
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No clara justificación para antraciclinas
Igualesresultados para esquemassin ellas con menor cardiotoxicidad y 
leucemias secundarias

TRAIN-2



Desescalada en enfermedad precoz

Green, J Clin Oncol 2005; Sparano, N Engl J Med 2008; Martín, 
Breast Cancer Res Treat 2015; Hurvitz, ASCO 2025

Desescalada de 
esquemas de QT

Taxanos sin carboplatino con 
doble bloqueo HER2 x 6 ciclos

Datos a favor de desescalar carboplatino en bajo riesgo
No datos de iDFS. 
Baja representación de estadios III (mayoríaT1-2 N0-1)
Esquemasubóptimo de taxanoscada 3 semanas

Resultados (n=774)
Sin diferencias en pCR (RE+ y RE-): 
66% vs 64% (mayor RE+, 78%)

neoCARHP (fase III TPH vs TCbPH)



Desescalada en enfermedad precoz

Hatschek, JAMA Oncol 2021

Desescalada de 
esquemas de QT Taxanos sin carboplatino con 

doble bloqueo HER2 x 6 ciclos

Datos a favor de desescalar
carboplatino en riesgo intermedio
Å T-DM1 no se suele considerar

como opción, pero datos
equivalentes

Å Datos de EFS difíciles de 
interpretar por diseño (2 vs 4 
ciclos EC adyuvantes) 

Resultados (n=202)
pCR (objetivo primario)
45.5% con DocPHx 6 ciclos (vs 
43.9% para T-DM1 x 6)
Mayor pCR en RH-

PREDIX (fase IIR TPH vs T-DM1)



Desescalada en enfermedad precoz

Hoffmann, Trials 2013; Nitz, Ann Oncol 2017

Desescalada de 
esquemas de QT

WSG ADAPT HER2+ RH-: fase II R  TP+wPac vs TP

Å RCp (objetivo primario): 90.5% vs 36.3%
Å Baja correlación de la clasificación precoz de la respuesta 

(ki67/celularidad) con la RCp tras doble bloqueo 
Å Alta tasa de RCp con taxanos+doble  bloqueo sin 

carboplatino y con duración limitada del tratamiento 

Pacientes  (n=134)
o cN0 55%
o cT2 52%

Taxanos sin carboplatino con 
doble bloqueo HER2 x 4 ciclos



Desescalada en enfermedad precoz

Hoffmann, Trials 2013; Gluz, JAMA Oncol 2023; Gluz, ESMO 2024 

Desescalada de 
esquemas de QT

WSG ADAPT-TP-II HER2+RH+: TP+HT  vs TP+wPac
Å RCp (objetivo primario): 56.4% 

con wPac vs 23.7% con HT, OR 
0.24 (CI95 0.12-0.46, p<0.001)
Å Valor predictivo IHQ 3+ y 

subtipo HER2-E para RCp
Å Alta tasa de RCp con taxanos 

+ doble bloqueo sin 
carboplatino y con duración 
limitada del tratamiento 
también en RE+

Taxanossin carboplatino con 
doble bloqueo HER2 x 4 ciclos

Pacientes  (n=207) 
cN0 72%, cT1 42%



Desescalada en enfermedad  precoz

Tung, ASCO 2025

Desescalada de 
esquemas de QT

Carboplatino probablemente no necesario
Pero no datos de RFS (objetivo primario ) ni SLE ni OS, que
seránútiles para decisión sobre esquemascortos con 
taxanosy sobre utilidad HER2Dx

Alta tasa pCR sin platino
Å 44% con THP (64% RE-, 33% RE+)
Å Factoresasociados con pCR:  RE 

<70%, HER2 3+, wPac (vs 
3wDoc), score pCR HER2Dx alto

Taxanossin carboplatino con 
doble bloqueo HER2 x 4 ciclos

EA1181 CompassHER2 pCR: THP x 4



Desescalada en enfermedad precoz

Hurvitz, ASCO 2025

Desescalada de la 
quimioterapia Doble bloqueo sin quimioterapia : 

resultados de RCp

Tasas inferiores
de RCpen
comparación
con QT
RCp15-38%



Desescalada en enfermedad precoz

Hoffmann, Trials 2013; Nitz, Ann Oncol 2017; Nitz, Lancet Oncol 2022; Gluz, ESMO 2024 

Desescalada de 
esquemas de QT

WSG ADAPT HER2+ RH-: TP+wPac vs TP

Resultados
Å iDFS 5yr: 98% vs 87% (HR 0.32, IC95 0.07-1.49)
Å OS 5yr: 98% vs 94% (HR 0.41, IC95 0.05-3.63)
Å Asociación pCR con iDFS (HR 0.14, p=0.01)

Doble bloqueo HER2 sin QT: 
resultados de supervivencia

WSG ADAPT-TP-II HER2+RH+: TP+HT  vs TP+wPac

Resultados similares
Å EFS 5yr: 92% vs 94.8% (HR 1.29, IC95 0.26-2.32)

Significado  probablemente similar de pCR tras TP que tras TP+QT, 
pero estudios no potenciados, con bajo número de RH -


