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LO QUE ESTÁ MUY CLARO Y LO QUE NO LO ESTÁ TANTO

1. DEFINICIÓN ENFERMEDAD TRIPLE NEGATIVA

2. ESQUEMA DE QUIMIOTERAPIA

3. INMUNOTERAPIA NEOADYUVANTE

4. TRATAMIENTO ADYUVANTE



INTRODUCCIÓN

Cancer 2007;109(9):1721–8
Cossetti et al, JCO 2015



1.  ¿Definición de TNBC?



• Definición:
- Ausencia de expresión de RE/RP
- Her2 no sobreexpresado/amplificado

• Definicion de estatus RE:

- ER-negativo <1% positividad cels. tumorales

- ER-positivo >10% positividad cels. tumorales

Rivencark, Am J Pathol 2013; Allison, JCO 2020

“LO QUE ESTÁ CLARO”



CUT-OFF RE NEGATIV0: <1% VS <10% 

“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”



2.  Esquema de quimioterapia

- Incorporación de platino
- Papel de las antraciclinas
- Dosis densas



Incorporación de PLATINO
“LO QUE ESTÁ CLARO”

• Tratamiento con platino en neoadyuvancia aumenta las tasas de pCR

• Los estudios no estaban potenciados para analizar datos de supervivencia

• GeparSixto y BrighTNess demostraron aumento de EFS pero no CALGB 40603



“LO QUE ESTÁ CLARO”

Pathak N, Breast 2022



Gupta, SABCS 2022

“LO QUE ESTÁ CLARO ”



“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”

Gupta, SABCS 2022



“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”

Gupta, SABCS 2022



Sharma P. Clin Cancer Res, 2021

“LO QUE ESTÁ CLARO”

NeoSTOP
(Phase II)

Papel de las antraciclinas



Lancet 2023; 401: 1277–92 

“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”

8,7% 4,2% 13,2 %

Higher cumulative dose and more dose-intense schedules were more efficacious



Lancet Oncol 2022; 23: 1571–82 

“LO QUE ESTÁ CLARO”

12%

SEGUIMIENTO 15 AÑOS
N+ early breast cancer patients = 2091 (HR+ or HR- tumors)

DFS 61·1% (95% CI 57·5–64·5) vs 52·5% (48·8–56·0) : DD vs standar



3.  Inmunoterapia neoadyuvante



INMUNOTERAPIA EN NEOADYUVANCIA
PRINCIPALES ENSAYOS CLINICOS 

“LO QUE ESTÁ CLARO”



KEYNOTE-522

“LO QUE ESTÁ CLARO”



Schmid P, N Engl J Med, 2020; Schmid P, ESMO 2021

“LO QUE ESTÁ CLARO”



Schmid P, N Engl J Med, 2020; Schmid P, ESMO 2021

“LO QUE ESTÁ CLARO”



“LO QUE ESTÁ CLARO”

After ∼39 mos’ median follow-up, EFS, DFS and OS numerically favoured atezo consistently across key clinical subgroups

Mittendorf, Lancet 2020, Harbeck, ESMO 2020, LBA11, ESMO BREAST 2023 LBA1



4.  Tratamiento adyuvante

- Inmunoterapia
- Capecitabina
- Olaparib



Schmid P, N Engl J Med, 2020; Schmid P, ESMO 2021

Event-free survival by pCR (ypT0/Tis ypN0)
Keynote 522

“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”



Schmid P, N Engl J Med, 2022

“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”



npj Breast Cancer (2023) 23 

N 2066 pac.
Seguimiento 58 meses

- Menor DFS, DDFS, OS: Sub1po Lobulillar/ cN(+) 

- Mayor DFS,  DDFS, OS: > 6 ciclos <o. Neoadyuvante 



Radovich et al. JAMA Oncol 2020 

¿Expresión de TILs?



BMC Cancer. 2022; 22: 261

“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”

-7 RCTs
(USO 01062, FinXX, GEICAM/2003, CREATE-X, CIBOMA/2004, CBCSG-010 and SYSUCC-001)
- N 3329 pac



Lluch A. et al. JCO 2020
Asleh et al. Clin Cancer Res. 2023

“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”



“LO QUE NO LO ESTÁ TANTO”

C. E. Geyer et al. Ann Oncol 2022 



CONCLUSIONES/ CUESTIONES

Lo que está muy claro

- No hay nada claro

Lo que no lo está tanto

- No correcta definición. Debemos englobar a los tumores TN “RE low”?

- No sabemos cuál es el esquema idóneo: 
¿ dosis densas + concomitancia de taxanos/antraciclinas + incorporación de platino? (combinado con Inmunoterapia)
¿ platino en >50 años?
¿ abandonar las antraciclinas?

- Qué haremos tras neoadyuvancia
pCR: ¿mantenemos inmunoterapia?
no pCR: ¿ monoterapias? ¿combinaciones de fármacos? 



<< Si he logrado ver más lejos, 
ha sido porque he subido a hombros de 

gigantes>>
(I. Newton)

Gracias


