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AINE antiinflamatorios no esteroideos
ALT alanina aminotransferasa
AST aspartato aminotransferasa
BAAF biopsia aspiración con aguja fina
BIRADS breast imaging reporting and data system
BT bilirrubinas totales
CDK cinasa dependiente de ciclina
ECOG Grupo Oncológico Cooperativo del Este
EVA escala visual análoga de dolor
FA fosfatasa alcalina
FDA Food and Drug Administration
FEC 5-fluorouracilo, epirrubicina, ciclofosfamida
Hb hemoglobina
IC intervalo de confianza
IV intravenoso
PET-CT tomografía por emisión de positrones
RE receptor de estrógenos
RP receptor de progesterona
SBR escala histológica de Scarff-Bloom-Richardson
SC subcutáneo
SG supervivencia global
SLP supervivencia libre de progresión
TC tomografía computarizada
TRAM cirugía de colgajo de miocutáneo de recto abdominal transverso
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Caso Clínico

Palbociclib en cáncer 
de mama metastásico

RobertoSánchezReyes

R. Sánchez Reyes 

INTRODUCCIÓN

El cáncer de mama es el cáncer más co-
mún diagnosticado en mujeres a nivel mun-
dial1. Aproximadamente el 30% de las muje-
res diagnosticadas con cáncer de mama en 
un estadio temprano de la enfermedad expe-
rimentarán metástasis2. Además, cerca de un 
30% de las pacientes con cáncer de mama 
temprano o localmente avanzado tendrán una 
recurrencia sistémica3.

La prevalencia de la enfermedad metastá-
sica es alta debido a que muchas mujeres 
conviven con la patología durante muchos 
años. Sin embargo, existe una importante ca-
rencia de datos precisos sobre la prevalencia 
en casi todos los países2. El 60-70% de los 
casos de cáncer de mama son positivos a los 
receptores hormonales (RH-positivos), por lo 
que la terapia endocrina constituye un pilar  
para la mayoría de las pacientes con cáncer 
de mama hormonosensible4. Desgraciada-
mente, en pacientes con cáncer de mama 
metastásico y con receptores hormonales po-
sitivos, la aparición de resistencia al tratamien-
to hormonal es frecuente2.

Las cinasas dependientes de ciclinas 4 y 
6 (CDK4 y CDK6, respectivamente) son pro-
teínas clave en la regulación del ciclo celular 
durante la transición de la fase grado I a la 

fase S. Cuando estas moléculas se unen a la 
proteína D, forman el complejo ciclina D-
CDK4/6, activando la proteína del retinoblas-
toma y conduciendo a la progresión del ciclo 
celular y la proliferación de la célula tumoral4.

El palbociclib es un inhibidor oral de CDK4 
y CDK6 que fue aprobado por la Food and 
Drug Administration (FDA) en el año 2015 en 
combinación con letrozol para el tratamiento 
de primera línea en mujeres postmenopáusi-
cas con cáncer de mama avanzado receptor 
estrogénico positivo (RE-positivo), HER2 nega-
tivo, en base a los resultados de los estudios 
PALOMA-1 y PALOMA-25,6.

A continuación, presentamos el caso clínico 
de una mujer posmenopáusica con diagnóstico 
de cáncer de mama hormonosensible recu-
rrente que fue tratada con palbociclib y letrozol.

CASO CLÍNICO

Mujer de 62 años, posmenopáusica, origi-
naria y residente de Ciudad de México (Méxi-
co), contadora pública, casada, católica y sin 
comorbilidades ni antecedentes heredofamilia-
res de importancia para el padecimiento actual.

La paciente refiere como antecedente de 
importancia el diagnóstico de carcinoma ductal 
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de mama derecha luminal etapa clínica IIA (T2 
N1 M0) en 2011, documentado por una mas-
tografía de tamizaje. 

Como tratamiento inicial fue sometida a una 
mastectomía radical modificada derecha en 
septiembre de 2020 con reporte histopatológi-
co: carcinoma ductal infiltrante sin patrón es-
pecífico en la escala histológica de Scarff-
Bloom-Richardson (SBR) grado 7 (3 + 2 + 2), 
con tamaño tumoral de 3.5 cm y presencia de 
invasión linfovascular y perineural, con presen-
cia de 2/15 ganglios linfáticos con macrometás-
tasis de primario conocido sin ruptura capsular. 

Por enfermedad ganglionar se realizaron 
estudios de extensión (tomografía computari-
zada [TC] de tórax, abdomen y pelvis con con-
traste intravenoso (IV), y gammagrama óseo), 
sin evidencia de enfermedad a distancia.

Por el alto riesgo de recurrencia, se propu-
so quimioterapia adyuvante con esquema se-
cuencial a base de antraciclinas y taxanos 
(cuatro ciclos de doxorubicina/ciclofosfamida y 
cuatro ciclos de paclitaxel trisemanal), seguido 
de radioterapia adyuvante 45 Gy en 15 fraccio-
nes. Se inició adyuvancia hormonal a base de 
tamoxifeno (perimenopáusica al diagnóstico) 
durante dos años y después se realizó cambio 
a anastrozol durante tres años, completando el 
bloqueo hormonal a finales de 2017.

Se mantuvo en vigilancia de manera se-
mestral durante cuatro años. Asintomática. 

PADECIMIENTO ACTUAL

En la visita de seguimiento de marzo de 
2020, la paciente refirió dolor lumbar escala 

visual análoga de dolor (EVA) 4/10 de dos me-
ses de evolución, que aumentaba de manera 
gradual en intensidad y frecuencia, pero cedía 
con la ingesta de analgésicos orales. En estu-
dios paraclínicos destacó elevación de fosfata-
sa alcalina y deshidrogenasa láctica. La pa-
ciente también refirió pérdida de peso no 
cuantificada, la cual se atribuyó a cambios en 
la dieta. En la exploración física no se detecta-
ron datos relevantes que consignar para el 
padecimiento actual.

Se completaron los estudios paraclínicos, 
y se solicitó TC de tórax, abdomen y pelvis con 
contraste IV (02.01.2021), sin evidencia de 
actividad tumoral ganglionar o visceral, y gam-
magrama óseo (15.01.2021), con presencia 
de lesiones blásticas a nivel de la columna 
lumbar, torácica y esternal (Fig. 1).

Se programó biopsia ósea, la cual no se 
pudo realizar por motivos paramédicos asocia-
dos a la pandemia de la COVID-19.

Considerando el intervalo libre de trata-
miento de cuatro años, la presencia de enfer-
medad recurrente ósea y el antecedente de 
un tumor hormonosensible al diagnóstico, se 
inició tratamiento a base de letrozol 2.5 mg 
v.o. cada 24 h de manera continua, palboci-
clib 125 mg v.o. cada 24 h de manera conti-
nua por 21 días y suplementación con vitami-
na D y calcio. Se envío a cirugía dental, previo 
inicio de denosumab, y fue referida al Servicio 
de Radiooncología para valorar radioterapia 
paliativa a nivel lumbar.

Acudió un mes después de iniciar el tra-
tamiento hormonal con buena tolerancia 
clínica, refiriendo únicamente fatiga grado I, 
síntomas vasomotores esporádicos, pero 
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mejoría del dolor y disminución del uso de 
analgésicos.

Se realizó una biometría hemática, con 
leucocitos de 2.7, neutrófilos totales de 
1,100, hemoglobina de 12.5 g/dl, plaquetas 
de 140,000, sin alteraciones en química san-
guínea y disminución en los valores de fosfa-
tasa alcalina. Se agregó denosumab 120 mg 
sc. de manera mensual por enfermedad ósea 
y se continuó con el tratamiento previo a base 
de letrozol y palbociclib 125 mg v.o. cada 
24 h por 21 días. 

Posteriormente, a los cuatro meses del tra-
tamiento, se realizó TC de tórax, abdomen y 
pelvis con contraste IV, sin datos de actividad 
tumoral ganglionar o visceral, y gammagrama 

óseo con datos de respuesta parcial (disminu-
ción de captación a nivel esternal y en la co-
lumna torácica) (Fig. 2), buena tolerancia clí-
nica y hematológica, presentando únicamente 
neutropenia grado II, manejada con suspen-
sión temporal del medicamento, sin requerir 
ajuste de dosis. 

Al día de hoy, la paciente tiene una super-
vivencia libre de progresión de 20 meses, sin 
dolor y asintomática, sólo con Grupo Oncoló-
gico Cooperativo del Este en Estados Unidos 
(ECOG) 1 (fatiga grado I), lo que demuestra el 
beneficio de la combinación de letrozol con 
un inhibidor de CDK4/CDK6 similar a lo repor-
tado en los estudios PALOMA en primera línea 
de tratamiento para enfermedad metastásica 
hormonosensible6.

Figura 1. Gammagrama óseo (enero de 2021). Cortesía del Dr. Roberto Sánchez Reyes
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DISCUSIÓN

El advenimiento de los inhibidores de 
CDK4/CDK6 ha revolucionado el panorama te-
rapéutico del cáncer de mama metastásico con 
receptores hormonales positivos HER2 negati-
vo, y deben considerarse un estándar de trata-
miento en combinación con la terapia hormonal 
para este importante subgrupo de pacientes11.

El desarrollo de estos fármacos procede de 
la evidencia de varios estudios preclínicos, en los 
que se identificó la dependencia de las células 
tumorales del cáncer de mama hormonosensi-
ble a la señalización de CDK4/CDK6 y el efecto 
sinérgico del bloqueo de ambas vías7, 9, 10.

Actualmente tenemos tres fármacos de este 
grupo (palbociclib, ribociclib y abemaciclib) 

aprobados en primera línea (en combinación 
con inhibidores de aromatasa) o en segunda 
(con fulvestrant), con un beneficio robusto y 
consistente en supervivencia libre de progre-
sión, manteniendo o incluso mejorando la cali-
dad de vida8. Las aprobaciones de los produc-
tos y sus indicaciones pueden variar en cada 
país, por lo que recomendamos verificar la 
regulación sanitaria competente.

En 2016, Finn, et al. publicaron los resul-
tados del estudio aleatorizado, doble ciego y 
de fase III PALOMA-2, en el que demostraron 
una mejoría de la supervivencia libre de pro-
gresión (mediana de supervivencia libre 
de progresión de 24.8 meses en el grupo de 
palbociclib-letrozol contra 14.5 meses en el 
grupo de placebo-letrozol [razón de riesgo: 

Figura 2. Gammagrama óseo (julio de 2022). Cortesía del Dr. Roberto Sánchez Reyes
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0.58; IC 95%: 0.46-0.72; p < 0.00]), compa-
rable a lo obtenido en el caso clínico presen-
tado6.

BIBLIOGRAFÍA
 1. Ferlay J, Soerjomataram I, Dikshit R, et al. Cancer incidence 

and mortality worldwide: sources, methods and major pat-
terns in GLOBOCAN 2012. Int J Cancer. 2015;136(5):E359-
E386. doi:10.1002/ijc.29210

 2. Guía GEICAM de Práctica Clínica Para el Diagnóstico y 
Tratamiento del Cáncer de Mama Metastásico. Ma-
drid;2015. ISBN: 978-84-938762-6-5.

 3. O’Shaughnessy J. Extending survival with chemotherapy in 
metastatic breast cancer. Oncologist. 2005;10(Suppl 
3):S20-9. 

 4. Pandey K, An Hg, Kim SK, et al. Molecular mechanisms of 
resistance to CDK4/6 inhibitors in breast cancer: A review. 
Int J Cancer. 2019;145(5):1179-88.

 5. Finn RS, Crown JP, Lang I, et al. The cyclin-dependent 
kinase 4/6 inhibitor palbociclib in combination with letrozole 
versus letrozole alone as first-line treatment of oestrogen 

receptor-positive, HER2-negative, advanced breast cancer 
(PALOMA-1/TRIO-18): a randomised phase 2 study. Lancet 
Oncol. 2015;16:25-35.

 6. Finn RS, Martin M, Rugo HS, et al. Palbociclib and Letro-
zole in Advanced Breast Cancer. N Engl J Med. 
2016;375:1925-36.

 7. Finn RS, Dering J, Conklin D, et al. PD 0332991, a selective 
cyclin D kinase 4/6 inhibitor, preferentially inhibits prolif-
eration of luminal estrogen receptor-positive human breast 
cancer cell lines in vitro. Breast Cancer Res. 2009;11:R77.

 8. Spring LM, Wander SA, Zangardi M, Bardia A. CDK 4/6 
Inhibitors in Breast Cancer: Current Controversies and Fu-
ture Directions. Curr Oncol Rep. 2019;21(3):25. doi: 
10.1007/s11912-019-0769-3.

 9. Yu Q, Sicinska E, Geng Y, et al. Requirement for CDK4 ki-
nase function in breast cancer. Cancer Cell. 2006;9(1):23-
32. doi:10.1016/j.ccr.2005.12.012

 10. Asghar U, Witkiewicz AK, Turner NC, Knudsen ES. The 
history and future of targeting cyclin-dependent kinases in 
cancer therapy. Nat Rev Drug Discov. 2015;14(2):130-146. 
doi:10.1038/nrd4504

 11. Sharifi MN, Anandan A, Grogan P, O’Regan RM. Therapy 
after cyclin-dependent kinase inhibition in metastatic hor-
mone receptor-positive breast cancer: Resistance mecha-
nisms and novel treatment strategies. Cancer. 2020;126(15): 
3400-3416.



Ca
so
C
lín
ico

Real World Evidence6

E.N. de la Cruz Escobar

Caso Clínico

Paciente premenopáusica 
con actividad ósea y respuesta 
al tratamiento
EliseoNeftalidelaCruzEscobar

DESCRIPCIÓN DEL CASO CLÍNICO

Mujer de 44 años de edad, originaria y 
residente de Ciudad de México, ama de casa, 
escolaridad preparatoria y católica.

Antecedentes heredofamiliares: padre con 
hipertensión arterial, madre con antecedente 
de cáncer de mama a los 56 años y dos her-
manos aparentemente sanos. 

Antecedentes personales no patológicos: 
sedentaria, alimentación adecuada en canti-
dad y calidad, y en su vivienda cuenta con 
todos los servicios básicos.

Antecedentes patológicos: alergias, trans-
fusionales negados, niega tabaquismo y otras 
toxicomanías, mastectomía radical izquierda 
en octubre de 2012, reconstrucción con ciru-
gía de colgajo de miocutáneo de recto abdo-
minal transverso (TRAM) y mastopexia de la 
mama derecha en mayo de 2016; niega co-
morbilidades.

Antecedentes ginecológicos: menarca a 
los 10 años, con ciclos regulares cada 28 días; 
un embarazo, una cesárea en abril de 2011 y 
amenorrea desde 2014. 

Su padecimiento empezó en diciembre de 
2011 con autopalpación de un nódulo en la 

mama izquierda. La paciente se encontraba 
en el segundo trimestre de embarazo. Fue 
valorada por un ginecólogo de segundo nivel 
de atención, quien identificó un nódulo de 
2.5 cm, irregular y móvil en el cuadrante 
superior externo de la mama izquierda y ade-
nopatía axilar ipsilateral de 1 cm móvil. Se 
realizó ultrasonido de mama, en el cual se 
reportó nódulo sólido e irregular en radio de 
las dos líneas b de 2.7 cm y adenopatía axilar 
con engrosamiento cortical y pérdida de hilio 
graso breast imaging reporting and data sys-
tem (BIRADS) 5. Se realizó biopsia tru-cut de 
la lesión de mama y biopsia por aspiración 
con aguja fina del ganglio axilar. El reporte 
histopatológico fue de carcinoma ductal infil-
trante, sin patrón específico, de grado II, in-
vasión linfovascular positiva e invasión peri-
neural negativa. Inmunohistoquímica receptor 
de estrógenos del 90%, receptor de proges-
terona del 70% y HER2 negativo. Ganglio 
axilar positivo para células de carcinoma. La 
paciente fue referida a un hospital de tercer 
nivel de atención para manejo especializado 
por oncología médica. A su ingreso se le rea-
lizó ultrasonido de hígado, sin evidencia de 
lesiones focales, y estudios de laboratorio, 
con hemoglobina de 11.8 mg/dl y el resto de 
parámetros normales. Debido a que la pa-
ciente cursaba con embarazo de 19.4 sema-
nas, se presentó el caso en comité de 
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tumores, en donde se acordó manejo con 
quimioterapia neoadyuvante. Recibió manejo 
con esquema FEC (5-fluorouracilo, epirrubi-
cina, ciclofosfamida) cada 21 días por seis 
ciclos, sin toxicidad limitante y con respuesta 
clínica parcial, con nódulo residual de 2 cm 
en la mama izquierda. Se realizó cesárea a 
las 37 semanas, obteniendo un producto vivo 
sin alteraciones. En julio de 2012 la paciente 
fue sometida a mastectomía radical izquierda. 
El resultado de patología fue carcinoma duc-
tal infiltrante residual de 1.7 cm, de grado II, 
asociado a carcinoma ductal in situ en la 
mama izquierda, márgenes quirúrgicos nega-
tivos, 3/12 ganglios positivos, dos de ellos con 
ruptura capsular.

La paciente recibió radioterapia adyuvante 
a las 10 semanas e inició terapia de bloqueo 
hormonal adyuvante con tamoxifeno 20 mg 
cada 24 h durante cinco años. En febrero de 
2016 se realizó reconstrucción de la mama 
izquierda con TRAM y mastopexia derecha. 
Concluyó el tratamiento en octubre de 2017. 
Se egresó para continuar vigilancia en una 
unidad de medicina familiar.

En agosto de 2020 inició con dolor en la 
cadera derecha, que incrementó en intensi-
dad hasta generar limitación funcional con-
dicionada por incapacidad para la deambu-
lación, asociado a pérdida de peso de 
cuatro kilos en los últimos tres meses. Inició 
manejo con analgésicos opioides a dosis 
crecientes, con discreta mejoría de la sinto-
matología pero persistiendo con la limitación 
funcional.

En septiembre de 2020 se le realizó estu-
dio de tomografía por emisión de positrones 
(PET-TC), en el que se identificaron múltiples 

lesiones líticas en esqueleto axial y apendicu-
lar; las más representativas en la séptima vér-
tebra cervical, sacro y acetábulo derecho, con 
alto riesgo de fractura por destrucción de cor-
tical, sin evidencia de enfermedad visceral 
(Fig. 1). Se solicitó interconsulta a ortopedia-
tumor ósea, quienes no indicaron manejo qui-
rúrgico. En octubre de 2020 recibió radiotera-
pia paliativa a la pelvis de 30 Gy en 10 
fracciones. Se solicitó perfil hormonal, el cual 
resultó sugerente de premenopausia.

En diciembre de 2020 inició manejo con 
doble bloqueo hormonal a base de goserelina 
3.6 mg cada 28 días, letrozol 2.5 mg cada 24 
h y palbociclib 125 mg cada 24 h por 21 días 
cada 28 días. 

La paciente presentó adecuada evolución 
clínica. Después del segundo ciclo presentó 
resolución del dolor de la cadera derecha y 
tolerancia al tratamiento; únicamente reporta-
ba síntomas vasomotores leves y, por labora-
torios, neutropenia de grado II asintomática. 
Se realizó estudio de PET-CT en junio de 2021 
después de seis ciclos de tratamiento, en el 
que se identificaron múltiples lesiones de as-
pecto blástico y mixto con predominio lítico, 
la mayor de T2 con SUVmáx de 4.6. La res-
puesta fue muy importante en la hemipelvis 
derecha, sin presencia de actividad hiperme-
tabólica ni formación de hueso a nivel del 
acetábulo derecho (Fig. 2).

Actualmente la paciente ha completado 
19 ciclos de tratamiento, clínicamente se en-
cuentra asintomática, Grupo Oncológico Coo-
perativo del Este (ECOG) 0, no consume 
analgésicos, no presenta ninguna limitación 
funcional y sin datos de toxicidad secundaria 
al medicamento.
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DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES 

Se presenta el caso de una paciente 
premenopáusica con cáncer de mama que 
presentó recurrencia ósea sintomática con 
limitación funcional, recibió manejo con 
doble bloqueo hormonal y palbociclib, con 
respuesta y resolución completa de los sín-
tomas. Los objetivos del tratamiento del 
cáncer de mama metastásico son prolongar 
la supervivencia y mejorar la calidad de 
vida mediante la reducción de los síntomas 

relacionados con el cáncer6. Para lograr es-
tos objetivos es necesario un enfoque indivi-
dualizado y basado en la evidencia científica. 
Previamente la quimioterapia era considera-
da la primera opción de tratamiento en las 
mujeres premenopáusicas con recurrencia 
sistémica6. En un metaanálisis de Cochrane 
realizado en 2003 en el que se incluyeron 
ensayos aleatorizados se comparó la quimio-
terapia versus la terapia endocrina, demos-
trando que la quimioterapia estaba asociada 
a una mayor respuesta a expensas de un 

Figura 1. PET-CT (19 de septiembre de 2020) que muestra múltiples lesiones óseas de 
aspecto lítico en esqueleto axial y apendicular; las más representativas en C7, con 
SUVmáx de 6.4, sacro, con SUVmáx de 7.1, y acetábulo derecho, con SUVmáx de 7.6, la 
cual presenta importante componente lítico con riesgo de fractura por destrucción de 
cortical de hueso derecho. Cortesía del Dr. Eliseo Neftali de la Cruz Escobar
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incremento en la toxicidad, sin beneficio adi-
cional en la supervivencia global1.

La activación de las cinasas dependientes de 
ciclina (CDK) promueve la progresión del ciclo 
celular, y la regulación anormal del ciclo celular 
favorece la carcinogénesis como consecuencia 
de una proliferación celular incontrolada. Las 
CDK activadas conducen a inestabilidad genó-
mica, proliferación desregulada e inestabilidad 
cromosómica, lo que genera ventajas proliferati-
vas y susceptibilidad a alteraciones genéticas2. 

Por tanto, la actividad catalítica de CDK4 o CDK6 
regula un punto crítico para la transición de la 
fase G1 a la fase S comprometiendo la división 
de la célula. En la actualidad, existen tres inhibi-
dores de CDK4 y CDK6 aprobados en México 
para su uso en pacientes con cáncer de mama 
avanzado receptores hormonales positivos/HER2 
negativo en primera línea de tratamiento en com-
binación con un inhibidor de aromatasa: palbo-
ciclib, ribociclib y abemaciclib2,5. Palbociclib es 
una molécula pequeña tomada oralmente y es 
un inhibidor altamente selectivo, reversible, de 

Figura 2. PET-CT (23 de junio de 2021) que muestra múltiples lesiones de aspecto 
blástico y mixto con predominio lítico, la mayor de T2 con SUVmáx de 4.6. Respuesta 
muy importante en la hemipelvis derecha, sin presencia de actividad hipermetabólica y 
formación de hueso a nivel de acetábulo derecho. Cortesía del Dr. Eliseo Neftali de la 
Cruz Escobar
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las cinasas dependientes de la ciclina (CDK) 4 y 
6, bloqueando la fosforilación de Rb y previnien-
do la liberación del factor de transcripción E2F1, 
lo que conduce a la detención de la fase G1 y la 
supresión del crecimiento tumoral3. La vida me-
dia de eliminación de palbociclib es de casi 29 
h. La principal región metabólica es el hígado, 
siendo metabolizado por SULT2A1 y CYP3A, y 
las principales vías de excreción son las heces 
(74.1%) y los riñones (17.5%)3. En el estudio 
PALOMA-2 se mostró que el beneficio en la su-
pervivencia libre de progresión de palbociclib 
combinado con letrozol se produjo independien-
temente de la edad, el estado funcional, el sitio 
de la enfermedad, el uso de quimioterapia o 
terapia endocrina previa, el intervalo libre de en-
fermedad después del tratamiento adyuvante o 
el subtipo histológico, con una adecuada toleran-
cia clínica4. En consecuencia, actualmente el 

uso de inhibidores de CDK6/4 asociado a terapia 
de bloqueo hormonal se considera el estándar 
de tratamiento de primera línea en enfermedad 
avanzada4.
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Caso Clínico

Cáncer de mama hormonosensible 
con recaída a coroides 

JaquelineAguirreGómez

RESUMEN

Se presenta el caso de una paciente con 
antecedente de cáncer de mama luminal con 
recaída al concluir adyuvancia a un sitio atípico: 
coroides. La recaída es corroborada mediante 
tomografía espectral, y también se documenta 
actividad tumoral ósea en múltiples sitios. Es 
tratada con palbociclib más letrozol como pri-
mera línea de tratamiento, con respuesta clíni-
ca y por imagen a la primera evaluación.

INTRODUCCIÓN 

Las tasas de mortalidad por cáncer de 
mama han disminuido aproximadamente un 
40% desde 19951. La enfermedad metastási-
ca constituye uno de los mayores retos, debi-
do a que se trata de una condición incurable. 
Existen diferentes avances en todos los subti-
pos de cáncer de mama en la supervivencia 
global y la supervivencia libre de progresión2.

Nos referimos a metástasis cuando las cé-
lulas cancerosas se separan del tumor origi-
nal, viajan a través del sistema sanguíneo o 
linfático y forman un nuevo tumor3. 

La enfermedad con receptores hormona-
les positivos y HER2/neu negativo representa 

dos tercios de la totalidad del cáncer de 
mama, y la terapia endocrina es la primera 
línea terapéutica. Con la incorporación de los 
inhibidores de ciclina dependiente de cinasa 
4/6 (CDK4/6) se consiguió uno de los mejo-
res avances en la terapéutica de pacientes 
de recién diagnóstico hormonosensibles2. 

DESCRIPCIÓN DEL CASO CLÍNICO

Antecedenetes de importancia

La paciente es estomatóloga pensionada.

Hipertensión arterial sistémica desde hace 
siete años y en control con enalapril. Cáncer 
en la mama izquierda en etapa IIA, receptores 
de estrógeno del 90%, receptores de proges-
terona del 20%, HER2/neu negativo. Tratada 
con mastectomía más disección radicar de 
axila en agosto de 2016, con hallazgos de 
carcinoma ductal infiltrante de 1 cm y 2/19 
ganglios con metástasis.

La paciente recibió quimioterapia adyu-
vante con tres ciclos de antraciclinas y tres 
ciclos de taxanos, concluyendo en febrero de 
2017, y posteriormente radioterapia adyuvan-
te. Continúa con tamoxifeno hasta febrero de 
2022.
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Interrogatorio

La paciente refiere disminución de la agu-
deza visual en ambos ojos, así como sensa-
ción de cuerpo extraño en el ojo izquierdo en 
marzo de 2022 y dolor lumbar. Inició trata-
miento con gotas oftálmicas lubricantes, sin 
mejoría, por lo que retomó el seguimiento en 
oncología en julio de 2022.

Exploración física

Se detecta ausencia quirúrgica de la mama 
izquierda, sin actividad tumoral palpable. Alte-
ración en la exploración de fondo de ojo izquier-
do, por lo que es valorada por oftalmología.

Respecto a los estudios de soporte diag-
nóstico y resultados, se realiza tomografía de 
tórax, abdomen y pelvis, gammagrama óseo y 
tomografía láser espectral.

Diagnóstico

Es cáncer de mama izquierda hormonosen-
sible, con recaída ósea (cráneo, esternón, co-
lumna, pelvis, arcos costales) y a coroides.

Interconsultas

En oftalmología es interconsultada por la 
alteración visual, así como en la exploración de 
fondo de ojo, por lo que se complementa con 
tomografía oftálmica espectral.

Tratamiento

En julio de 2022 la paciente inicia trata-
miento con palbociclib 125 mg por 21 días y 
siete días de descanso más letrozol 2.5 mg 

cada 24 h continuo. Sigue con el mismo ma-
nejo hasta la fecha.

Evolución

Tras el tratamiento la paciente presenta me-
joría del dolor óseo y de la alteración visual, así 
como disminución del tamaño del tumor coroi-
deo, medido en tomografía espectral ocular.

Resultados clínicos

Muestra disminución del espesor espectral 
del tumor coroideo de acuerdo a la tomografía 
láser espectral (Fig. 1).

COMENTARIOS

Se orienta terapia de acuerdo al perfil de 
la recaída.

CONCLUSIONES 

El cáncer de mama recurrente es un reto 
para el oncólogo, quien debe perfilar cada caso 
a fin de intentar obtener los máximos beneficios 
de cada terapia para mejorar la calidad de vida 
de las pacientes y su respuesta terapéutica.

RECOMENDACIONES 

Se sugiere dictar la terapéutica según el 
entorno clínico en el que se presenta el caso.

AGRADECIMIENTOS 

Agradezco al personal médico de La Raza 
(doctores Talamantes, Karelly, Maru, Roberto 
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y Eliseo) y a sus pacientes, que día a día son 
una motivación para nosotros.

BIBLIOGRAFÍA
 1. Lord SJ, Bahlmann K, O’Connell DL, et al. De novo and 

recurrent metastatic breast cancer – A systematic review 
of population-level changes in survival since 1995. eClin-

icalMedicine [Internet]. 2022;44:101282. Disponible en: 
https://doi.org/10.1016/j.eclinm.2022.101282

 2. Miglietta F, Bottosso M, Griguolo G, et al. Major advance-
ments in metastatic breast cancer treatment: when ex-
panding options means prolonging survival. ESMO Open 
[Internet]. 2022;7(2):100409. Disponible en: https://doi.
org/10.1016/j.esmoop.2022.100409

 3. Carbajal-Saldaña B, Maffuz-Aziz A, Guadarrama-Orozco JA, 
et al. Clinical practice guide for the management of breast 
cancer in early, locally advanced and metastatic stages. Gac 
Mex Oncol. 2018;17(3):123-81. 

Figura 1. Tomografía oftalmica espectral. A: Imágenes de 12-07-2022; B: seguimiento 
post tratamiento con Palbociclib más letrozol, resultados de 5-09-2022.

A

B



Ca
so
cl
íni
co

Real World Evidence14

sdgasdgsgE.I. Talamantes Gómez

Caso clínico

Cáncer de mama recurrente 
con mieloptisis
EnriqueIsayTalamantesGómez

RESUMEN 

Se trata de una paciente joven, de 45 años, 
con diagnóstico de cáncer de mama en etapa 
clínica IIIA en 2014, a escasos 37 años, que 
cursa con recaída en marzo de 2021 a múltiples 
sitios, siendo actualmente posmenopáusica.

INTRODUCCIÓN

La mieloptisis es un tipo de recaída ósea 
poco frecuente; corresponde a menos del 
10% de los casos con cáncer de mama recu-
rrente óseo. La infiltración en la médula ósea 
de células no hematopoyéticas debe ser do-
cumentada por biopsia y es la causa de cito-
penias como anemia, trombocitopenia, neu-
tropenia y diferentes grados de pancitopenia1. 

La infiltración a hueso de manera extensa 
puede dar como resultado mieloptisis, que es 
la sustitución del tejido hematopoyético nor-
mal por células malignas2.

DESCRIPCIÓN DEL CASO CLÍNICO

Antecedentes de importancia

La paciente es una mujer de 45 años, con 
antecedente de tabaquismo (índice tabáquico 

de 10). Por lo demás, sin datos asociados al 
padecimiento.

En 2014 se autodetectó un nódulo mamario 
derecho, que por mastografía más ultrasonido 
mamario se reportó como de BIRADS 4 (Breast 
Imaging-Reporting and Data System). La biopsia 
reporta carcinoma ductal infiltrante, receptores 
de estrógenos (RE) del 90%, receptores de pro-
gesterona (RP) del 10%, HER2/neu negativo, 
Ki67 del 15%, que se etapifica como IIIA (cT3 
cN1 M0). La paciente recibe quimioterapia neo-
adyuvante, con residual posmastectomía radical 
modificada de 1 × 1 cm en mama y axila, sin 
evidencia de malignidad en la disección radical.

Recibe radioterapia adyuvante y tamoxifeno 
por cinco años, concluyendo en junio de 2020.

En marzo de 2021 presenta tumoración 
supraclavicular derecha de 5.5 cm, por lo que 
acude a valoración. En estudios de extensión 
se documenta recaída ósea, hepática y supra-
clavicular derecha. Además, cursa con panci-
topenia, por lo que se realiza biopsia de la 
médula ósea, corroborándose mieloptisis.

Interrogatorio

En el seguimiento ha cursado con dismi-
nución del tamaño tumoral de la lesión 
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supraclavicular derecha. Además, cursa con 
dolor lumbar de intensidad 7/10 de la escala 
análoga de dolor, con evolución a 2/10 con el 
tratamiento indicado.

Exploración física

Ausencia quirúrgica de mama derecha, 
tumoración pétrea supraclavicular derecha de 
2 cm, no dolorosa. 

Estudios de soporte diagnóstico y 
resultados

Reporte histopatológico de la recurrencia: 
biopsia de tumoración supraclavicular dere-
cha con carcinoma poco diferenciado por in-
muno histoquímica  RE del 80%, RP del 70%, 
HER2/neu negativo y Ki67 del 35%.

En la bioquímica del 11 de marzo de 2021 
se reporta: hemoglobina de 9, hematocrito de 
36, leucocitos de 1.8, neutrófilos de 900 y 
plaquetas en 150,000. Además, AST de 60, 
ALT de 76 y FA de 280.

La biopsia de la médula ósea muestra in-
filtración por carcinoma. 

Diagnóstico

Cáncer de mama derecha luminal con re-
caída a múltiples sitios, así como mieloptisis 
(Figs. 1 y 3). 

Interconsultas

Oncología quirúrgica valora a la paciente 
para realizar una biopsia supraclavicular de-
recha.

Figura 1. Lesión hepática en el segmento 
5 de 4 × 3 cm con edema periférico.

Figura 2. Gammagrama óseo basal, en el 
que se observan lesiones óseas blásticas 
en C6, T1, T6, T9, T10, T11, T12, L1, L2, 
L5, S1, cuello y cabeza femoral derecha, 
acetábulo izquierdo e ilíaco izquierdo.
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Hematología valora el caso y, ante la alta 
sospecha de infiltración ósea, realiza biopsia 
de hueso. 

Tratamiento

Se decide tratamiento con CDK4/6 más 
IA. Se opta por el esquema de palbociclib 
100 mg día 1 a 21 más 7 días de descanso, 
letrozol 2.5 mg por vía oral continuo y deno-
sumab 120 mg mensual. 

Evolución

Desde el inicio del tratamiento sistémico, 
la paciente ha cursado con mejoría del dolor 
óseo y disminución del tamaño tumoral supra-
clavicular derecho, así como mejoría de todas 
las lesiones en estudios de extensión. 

Ameritó ajuste de dosis a 75 mg debido a 
citopenias, sin perder beneficio clínico. 

Resultados clínicos 

En la tomografía de seguimiento de no-
viembre de 2022 se documenta beneficio 

clínico, con reducción del tamaño de las le-
siones hepáticas y óseas (Figs. 3-5).

COMENTARIOS 

Para el tratamiento del cáncer de mama 
en escenario de enfermedad metastásica en 

Figura 3. Respuesta.

Figura 5. Lesión hepática en el segmento 
5 de 3 × 2 cm con retracción capsular.

Figura 4. Lesiones óseas blásticas en C6, 
T1, T6, T9, T10, T11, T12, L1, L2, L5, S1, 
cuello y cabeza femoral derecha, 
acetábulo izquierdo e ilíaco izquierdo.



Palbociclib en cáncer de mama metastásico 17

Ca
so
cl
íni
co

Cáncerdemamarecurrenteconmieloptisis

menopausia y luminal tenemos diferentes op-
ciones terapéuticas. Se decide agregar tam-
bién farmacoterapia para disminución de la 
resorción ósea. 

Para el caso de diagnóstico de mieloptisis 
como uno de lo sitios de metástasis no conta-
mos con perfilamiento, aunque se reporta un 
caso de éxito tratado sin quimioterapia en di-
cha circunstancia con CDK4/6.

CONSIDERACIONES ÉTICAS 

Siempre se contó con consentimiento in-
formado en cada intervención respecto al caso 
clínico presentado. 

DISCUSIÓN 

Lo correcto en cuanto a la terapia sistémica 
del cáncer de mama recurrente es el perfilamien-
to de las pacientes; sin embargo, en aquellos 
casos en que pueden ser encuadrados los tres 
fármacos, es importante optar por el fármaco que 
otorgue más beneficio a la paciente. En este caso 
se decide el uso de palbociclib debido a la en-
fermedad ósea voluminosa con mieloptisis. 

CONCLUSIONES 

La única forma de corroborar la mieloptisis 
es por medio del análisis directo de las células 
de la médula ósea, es decir, que se requiere 
una biopsia de la médula ósea1,2. 

RECOMENDACIONES 

Al contar con los tres fármacos CDK4/6, 
para el estándar de primera línea es importan-
te elegir el que otorgue más beneficio. 

AGRADECIMIENTOS 

Agradezco a Pfizer por permitirme com-
partir la experiencia de nuestro centro, así 
como al personal médico que labora en el 
Centro Médico Nacional La Raza. 
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Caso clínico

Incremento en la supervivencia libre de progresión
y mejoría de la calidad de vida en paciente con 
cáncer de mama recurrente metastásico con 
receptores estrógenos positivos y HER2 negativo 
tratada con fulvestrant más palbociclib
AndrésdeJesúsMorán-Mendoza

INTRODUCCIÓN

El cáncer de mama con receptor hormo-
nales positivos y HER2 negativo recurrente 
sistémico es un reto clínico en donde el obje-
tivo primario es incrementar la supervivencia 
libre de progresión (SLP) y la calidad de vida, 
siendo un objetivo secundario el beneficio en 
la supervivencia global (SG)1.

En esta ocasión se presenta un caso de 
cáncer de mama recurrente sistémico con re-
ceptores hormonales positivos que previamen-
te había recibido en la adyuvancia inhibidor 
de aromatasa, de tal manera que la paciente 
fue candidata a tratamiento sistémico endocri-
no con palbociclib + fulvestrant. Como se po-
drá observar en la descripción del caso, se 
obtuvo tanto un beneficio en la respuesta ob-
jetiva, la calidad de vida y la SLP.

CASO CLÍNICO

Mujer de 56 años que, en 2016, cuando 
contaba con 48 años, se le diagnosticó cán-
cer de mama derecha en estadio clínico IIIa, 
realizándose mastectomía radical modificada 
en abril de 2016, con reporte histopatológico 

de carcinoma canalicular infiltrante con ta-
maño tumoral de 2 cm, pobremente diferen-
ciado y con 4 de 24 ganglios positivos a 
metástasis de la disección axilar. La inmuno-
histoquímica mostró receptores estrógenos y 
progesterona positivos, y la expresión de 
Ki67 fue del 40%, realizándose estudios de 
extensión, los cuales fueron negativos a en-
fermedad metastásica. Debido a los eviden-
tes factores de riesgo para recurrencia local 
y sistémica, la paciente recibió quimioterapia 
adyuvante con esquema secuencial por ocho 
ciclos (cuatro ciclos de doxorubicina-ciclo-
fosfamida seguidos de cuatro ciclos de do-
cetaxel), que terminó en octubre de 2016, 
además de radioterapia adyuvante, que ter-
minó en febrero de 2017. Debido a que era 
posmenopáusica, inició en diciembre de 
2016 terapia endocrina adyuvante con letro-
zol 25 mg por vía oral cada 24 h, con el plan 
de completar un mínimo de cinco años; sin 
embargo, presentó recurrencia.

En diciembre de 2020 (cuatro años des-
pués del inicio de la adyuvancia), la pacien-
te refiere dolor en la articulación coxofemoral 
izquierda, con una escala visual análoga de 
7-8/10 que le impedía la deambulación, por 
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lo que presentó caída de su propia altura. 
Acudió al médico traumatólogo, quien des-
cartó fractura y recomendó analgésicos y 
reposo; sin embargo, el dolor óseo en la pier-
na izquierda y en columna lumbar se incre-
mentó progresivamente y persistió a pesar 
del uso de analgésicos, por lo que requirió 
uso de silla de ruedas. Acudió a evaluación 
a consulta de oncología médica, realizándo-
sele gammagrama óseo en marzo de 2021, 
donde se detectó recurrencia ósea múltiple 
a nivel de la región frontoparietal izquierda, 
costillas de ambos hemitórax, vértebras de la 
columna dorsal y lumbar, ambos huesos ilía-
cos, predominio del lado izquierdo, así como 
en ambos fémures a nivel del tercio medio y 
superior (Fig. 1). En ese momento, en la 
exploración física no se evidenciaron lesiones 

clínicas palpables que sugirieran enferme-
dad recurrente a nivel locorregional. En los 
estudios adicionales de extensión con tomo-
grafía computarizada de tórax y abdomen se 
detectó metástasis a nivel del hígado. Los 
exámenes de laboratorio fueron normales, 
sin disfunción hepática y con calcio en pa-
rámetros normales.

En marzo de 2021, la paciente recibe radio-
terapia con finalidad paliativa a la pelvis del lado 
izquierdo por 15 fracciones; durante abril de 
2021 recibió dos ciclos de eribulina a 1.4 mg/
m2 días 1 y 8, con mala tolerancia, presentando 
náusea y vómito, diarrea, radiodermitis en la 
piel interglútea de grado II y rectorragia secun-
daria a coloproctitis por radioterapia, por lo que 
se suspende la continuidad de la radioterapia a 

Figura 1. Gammagrama óseo en marzo de 2021. Cortesía del Dr. Andrés de Jesús 
Morán-Mendoza 



Real World Evidence20

Ca
so
cl
íni
co

A.J.Morán-Mendoza

la columna y se suspende eribulina sin evaluar 
la respuesta oncológica.

En mayo de 2021 se inicia tratamiento 
con fulvestrant + palbociclib + ácido zole-
drónico, iniciándose impregnación de ful-
vestrant (tres dosis cada dos semanas de 
500 mg intramuscular) y palbociclib 125 mg 
por vía oral cada 24 h durante 21 días, 
además de ácido zoledrónico intravenoso 
cada cuatro semanas. En el primer ciclo de 
tratamiento se realizó reducción de dosis de 
palbociclib de 125 a 100 mg por presencia 
de neutropenia lográndose tolerancia, sólo 
destacándose como toxicidad astenia, adi-
namia de grado I y eventualmente diarrea 
asociada a coloproctitis por radioterapia, así 
como anemia de grado I. No fue necesaria 

la suspensión de ciclos ni el ajuste de dosis 
subsecuentes.

La enfermedad se evaluó de forma ob-
jetiva en intervalos de cada 3-4 meses a 
través de tomografía. En junio de 2021 se 
documenta respuesta parcial en el hígado 
y en la tomografía de septiembre de 2021 
se encuentra respuesta completa, mante-
niéndose de esta manera en los estudios 
sucesivos.

En lo que respecta a la enfermedad ósea, 
se evalúo a través de gammagrafía con mejo-
ría clínica de las lesiones del hueso, como se 
puede observar en la comparativa de la pri-
mera y última gammagrafía, realizada en sep-
tiembre de 2022 (Fig. 2).

Figura 2. Gammagrama óseo en noviembre de 2022. Cortesía del Dr. Andrés de Jesús 
Morán-Mendoza
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Es de destacar que a partir del tercer ciclo 
de tratamiento fue evidente una mejoría sin-
tomática en el dolor óseo, lográndose una 
mejora en la movilidad de manera tal que la 
silla de ruedas ya no fue necesaria, progre-
sando a bastón, que utiliza hasta la actuali-
dad, logrando una independencia en su mo-
vimiento.

En este momento (febrero de 2023) la pa-
ciente inicia su ciclo 19 consecutivo de fulves-
trant, palbociclib y ácido zoledrónico, con una 
sostenida respuesta radiológica, gammagráfica y 
en calidad de vida. Tiene programados estudios 
de evaluación de la respuesta en marzo de 2023.

COMENTARIOS

En el presente caso se alcanzó un benefi-
cio en la calidad de vida en los primeros tres 
ciclos de tratamiento. Se encontró una mejora 
evidente en el dolor óseo, lográndose indepen-
dencia en el caminar con ayuda de bastón, 
que aún utiliza de forma esporádica. También 
es de destacar la presencia de una respuesta 
radiológica completa de la enfermedad visce-
ral, la cual se ha mantenido hasta la fecha, 
así como la respuesta gammagráfica y el he-
cho de mantenerse libre de progresión hasta 
el momento por 19 meses.

DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES

Los objetivos primarios del tratamiento del 
cáncer de mama metastásico o recurrente con 
receptores hormonales positivos y HER2/neu 
negativo es la SLP y la calidad de vida. Se 
considera un objetivo secundario el incremen-
to de la SG, especialmente en líneas subse-
cuentes de tratamiento1.

En el presente caso, la decisión terapéutica 
se basa en una sólida evidencia científica de-
rivada de los resultados del estudio PALO-
MA-3, publicado en su análisis final en 2016, 
en el que se valida el uso de la combinación 
de fulvestrant y palbociclib, lográndose el ob-
jetivo primario de incremento de la SLP, siendo 
la mediana de 9.5 meses intervalo de confian-
za 95% (IC 95%): 9.2-11.0) en el grupo de 
fulvestrant + palbociclib y de  4.6 meses (IC 
95%: 3.5-5.6) en el grupo de fulvestrant + 
placebo (razón de riesgo: 0.46; IC 95%: 0.36-
0.59; p < 0.0001)2.

Como es evidente en este caso, la SLP de 19 
meses duplica la mediana reportada en el estu-
dio PALOMA-3, en donde correspondió a 9.5 
meses, lo cual nos permite inferir que impulsará 
un incremento en la SG en el presente caso2.

Sin embargo, la SG reportada en el estudio 
PALOMA-3 ha sido un punto de análisis inter-
nacional, ocasionando discusiones y contro-
versias, especialmente ante el incremento de 
la SG mostrada por otros inhibidores de cicli-
nas (ribociclib-MONALEESA-3, abemaciclib-
MONARCH 2) en un escenario similar3,4.

En agosto de 2022 se publicó un análisis 
exploratorio actualizado de la SG en PALOMA-3, 
con una mediana de seguimiento de 73.3 
meses, donde se muestra un incremento es-
tadísticamente significativo en la mediana de 
la SG de 34.8 meses (IC 95%: 28.8-39.9) en 
el grupo de palbociclib y de 28.0 meses 
(IC 95%: 23.5-33.8) en el grupo de placebo 
(razón de riesgo estratificado: 0.81; IC 95%: 
0.65-0.99). La tasa de SG a seis años (IC 95%) 
fue del 19.1% (14.9-23.7) y del 12.9% (8.0-
19.1) en los grupos de palbociclib y placebo, 
respectivamente5.
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Adicionalmente a lo anterior, existen una 
serie de publicaciones derivadas de los estu-
dios de evidencia del mundo real que susten-
tan el beneficio en las tasas de SLP y super-
vivencia, como se mostró en el estudio IRIS-US 
y los hallazgos de la experiencia en Latinoa-
mérica en el estudio RENATA6,7.

En consecuencia, podemos concluir que, 
tal como se ilustra en este caso, con el uso 
de la combinación de fulvestrant y palbociclib 
es posible lograr un incremento en la SLP con 
una buena tolerancia, toxicidad limitada y pa-
liación exitosa, con incremento en la calidad 
de vida, por lo que los objetivos primarios del 
tratamiento están claramente alcanzados.
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INTRODUCCIÓN

El cáncer de mama es una enfermedad 
considerada un problema de salud pública1. 
En nuestro país el diagnóstico sufre retrasos y 
tiene un peor pronóstico, ya que las etapas 
avanzadas tienen mayor porcentaje que en los 
países desarrollados2. Los datos estadísticos 
indican una tasa de supervivencia de alrede-
dor de cinco años y una supervivencia de una 
de cada cuatro pacientes a los cinco años3.

La pronta atención de esta enfermedad 
es de vital importancia. Su diagnóstico y cui-
dado desde las etapas iniciales hasta las me-
tastásica deben ser discutidos y considerados 
en los programas de salud de todos los paí-
ses, ya que las posibilidades de tratamiento 
son tanto variadas como efectivas. Actual-
mente se ha convertido en una enfermedad 
crónica y las pacientes pueden tener largas 
supervivencias basadas en tratamientos de 
primera línea e innovadores4. En los subtipos 
moleculares sensibles a hormonas y HER2 
negativo, los inhibidores de ciclinas se han 
convertido en un arma de vital importancia. 
El abemaciclib, el ribociclib y el palbociclib 
están disponibles en nuestro país, incluyendo 
las instituciones públicas. El palbociclib fue 
el primero de estos medicamentos autoriza-
dos por la Food and Drug Administration 
(FDA) (en 2015) soportado por resultados 

positivos de los estudios PALOMA-1 y PALO-
MA-25,6. En nuestro país, está disponible 
para su uso, prescripción y comercialización 
con indicación para el tratamiento de cáncer 
de mama avanzado/metastásico RH positivo 
y HER2 negativo HER2 negativo en combina-
ción con un inhibidor de aromatasa como 
terapia endocrina inicial en mujeres postme-
nopáusicas y en combinación con fulvestrant 
en mujeres post, pre y perimenopáusicas 
(bajo supresión o ablación ovárica) que han 
recibido un tratamiento previo7.

En las pacientes metastásicas la calidad 
de vida es un parámetro altamente perseguido 
por los médicos tratantes, y diversas institu-
ciones de carácter público y privado han en-
contrado en las terapias orales una manera de 
tratar a las pacientes con menores efectos 
adversos y sin sacrificar respuestas.

Se presenta a continuación, como eviden-
cia del mundo real, una paciente como ejem-
plo de que estas terapias son de alta utilidad 
y ofrecen una mayor esperanza tanto para los 
médicos como para las pacientes.

CASO CLÍNICO

Se trata de una mujer 50 años, sin otras 
enfermedades de relevancia, con diagnóstico 



Real World Evidence24

Ca
so
cl
íni
co

R.Gómez

de tumor maligno de mama derecha recurrente 
metastásico con actividad en hueso, pulmón e 
hígado en manejo con palbociclib y con 17 ci-
clos de manejo hasta enero de 2023. 

EVOLUCIÓN DE LA ENFERMEDAD

Se presenta con tumoración en mama 
derecha en enero de 2011 y, tras protocolo 
de estudio y previa confirmación de enfer-
medad, es llevada a mastectomía radical 
modificada en abril de 2011, presentando 
reporte de patología con carcinoma ductal 
invasor, escala histológica de Scarf Bloom 
Richardson (SBR) grado 1, seis ganglios de 
nueve resecados con presencia de actividad, 
así como un perfil de inmunohistoquímica 
con receptores de estrógeno positivos del 
90%, receptores de progesterona del 90%, 
HER2 negativo y Ki67 no reportado. Se dio 
manejo con quimioterapia con cuatro ciclos 
basados en antraciclinas (epirrubicina y ci-
clofosfamida) y cuatro ciclos de taxanos (do-
cetaxel) en modalidad adyuvante. Recibió 
radioterapia con ciclo mamario completo y 
cinco años de manejo con tamoxifeno, tam-
bién en modalidad adyuvante, que finalizó 
en marzo de 2017. Permanece en vigilancia 
activa con al menos mamografía anual y 
estudios del tipo radiografía de tórax, ultra-
sonido hepático, laboratorios y gammagrama 
óseo.

En mayo de 2021 presenta dolor de co-
lumna intenso, que incluso le impide la mar-
cha, y que no cede con la aplicación de anal-
gésicos convencionales, por lo que se inicia 
estudio en medio privado por parte de trau-
matología y ortopedia. Se realiza resonancia 
magnética en junio de 2021 y se determina la 

presencia de múltiples sitios de metástasis 
óseas y fractura patológica en T7.

Se valora y se decide no instrumentación 
ni biopsia, y ante los antecedentes clínicos y 
la necesidad de manejo, se realiza consenso 
en hospital y se define como recurrencia de 
enfermedad de mama. Inicia ácido zoledróni-
co. El servicio de radiooncología considera los 
datos de síndrome medular incipientes y ofre-
ce radioterapia paliativa a la columna en cinco 
fracciones, dándose sin incidentes ni acciden-
tes. En julio de 2021 inicia manejo con letro-
zol en tabletas de 1 mg cada 24 h + gosere-
lina 10.8 mg subcutáneo cada 12 semanas + 
ácido zoledrónico 4 mg en solución inyectable 
intravenosa cada tres semanas.

En agosto de 2021 se le realiza ultrasonido 
abdominal y radiografía de tórax, los cuales 
evidencian enfermedad metastásica en hígado 
y pulmón, por lo que se agrega palbociclib en 
cápsulas de 125 mg cada 24 h por 21 días y 
descanso de siete días, con lo que la pacien-
te inicia mejoría. 

Al cabo de 17 ciclos de manejo se obtie-
nen resultados con mejoría en la escala del 
Grupo Oncológico Cooperativo del Este 
(ECOG) pasando de 3 a 1, y hay respuesta 
objetiva a nivel de estudios radiográficos de la 
paciente, ya que la tomografía de octubre de 
2021 reporta: derrame pleural bilateral, pre-
dominio derecho, metástasis hepáticas repre-
sentadas por tres lesiones, las más significa-
tivas son tres de hasta 19 mm, y múltiples 
metástasis óseas en columna cervical, lum-
bar, torácica y pelvis; mientras que la tomo-
grafía de enero de 2023 presenta: reporte de 
derrame pleural bilateral mínimo de predomi-
nio derecho, sin evidencia de metástasis 
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parenquimatosas, atelectasia basal, sin evi-
dencia de metástasis hepáticas y con presen-
cia de metástasis óseas descritas en sitios 
previos pero con aparente reducción. Las to-
xicidades son altamente toleradas, no perci-
biendo la fatiga como una de ellas, ya que la 
paciente pasa de estar en cama a poder ca-
minar. La neutropenia es como lo reportado 
en la literatura científica internacional, algo 
funcional sin desarrollar infecciones ni sinto-
matología, que incluso pasan desapercibidas 
por la paciente y son notorias sólo ante los 
controles médicos. Además, el uso de anal-
gésicos casi desaparece.

A continuación se presentan, en tablas 
comparativas, la evolución que ha tenido la 

paciente, incluyendo los reportes de laborato-
rio comparando su evolución (Tabla 1), la 
mejoría más notable en la funcionalidad (Ta-
bla 2), así como imágenes comparativas de 
estudios tomográficos ubicados en los extre-
mos de las fechas de evaluación de la pacien-
te (Tabla 3).

DISCUSIÓN 

El tratamiento del cáncer de mama hor-
monosensible se aleja cada vez más de la vía 
intravenosa y se acerca más y más no sólo a 
manejos ambulatorios, sino que incluso la vía 
oral es la base del mismo. Estamos ante un 
hito más en la terapéutica oncológica, donde 

Tabla 1. Resultados de laboratorio

Enero de 2023 Junio de 2022 Enero de 2022

Biometría Hb: 11.7 
Leucocitos: 600
Neutrofilos: 600

Plaquetas: 120,000

Hb: 11.8 
Leucos 2500
Neutros 450

Plaquetas: 121,000

Hb: 11.8
Leucos 2600
Neutros 700

Plaquetas: 180,000

Pruebas de función 
hepáticas 

AST: 19
ALT: 28
FA: 70 

BT: 0.78

AST: 24
ALT: 13
FA: 52

BT: 0.56

AST: 21
ALT: 18 
FA: 89

BT: 0.63

Hb: hemoglobina; AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina aminotransferasa; FA: fosfatasa alcalina; 
BT: bilirrubinas totales.

Tabla 2. Parámetros de calidad de vida

Parámetros 
sintomáticos

Enero de 2023 Junio de 2022 Enero de 2022

Uso de analgésicos Diclofenaco ocasional celecoxib
AINE

Opiáceos

ECOG 1
Deambula 

2
Deambula con ayuda

3
Depende de silla de 

ruedas

AINE: antiinflamatorios no esteroideos.
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los efectos adversos son menores y los bene-
ficios superan a los riesgos.

¿Por qué inhibidor de ciclinas y no qui-
mioterapia? Ni la carga tumoral ni el número 
de órganos afectados representan un criterio 
para el uso de quimioterapia antes de inhibi-
dores de ciclinas. El argumento más sólido 

que existe para proceder en estos pacientes 
es la denominada crisis visceral, la cual, al 
observar los estudios radiográficos de la pa-
ciente y de laboratorio, no deja una verdade-
ra evidencia, ya que las enzimas hepáticas 
no presentaron elevación. Si bien existía un 
derrame pleural bilateral, éste no comprome-
tía la ventilación y el parámetro sintomático 

Tabla 3. Comparativa radiológica

TC de octubre de 2021 TC de enero de 2023

TC: tomografía computarizada.
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por el cual la paciente solicitó atención mé-
dica fue el dolor en la columna, el cual no 
fue súbito, sino que se desarrolló en un trans-
curso de tiempo no especificado. Las medi-
das paralelas al uso de quimioterapia tales 
como la radioterapia y el uso de bifosfonatos 
están indicados en el manejo de metástasis 
ósea de cáncer de mama. Una vez controla-
da la «urgencia», el manejo puede obedecer 
a la mejora en la calidad de vida, y los estu-
dios PALOMA-2 y PALOMA-3 dejaron claro el 
beneficio del palbociclib en pacientes multi-
tratados y por más sin exposición a inhibido-
res de ciclinas con la ayuda de un inhibidor 
de aromatasa. Los efectos adversos son los 
esperados en el presente caso y la fatiga nos 
dejó ver en claro qué pacientes con deterioro 
funcional pueden percibir la mejora de éste, 
dejando de lado la fatiga como evento adver-
so. La neutropenia, que es uno de los efectos 
adversos más estudiados, se evidencia en 
esta paciente de forma representativa, donde, 
a pesar del conteo neutrofílico cercano a los 
500, las infecciones no aumentan y no hubo 
necesidad de reducción de dosis. Asimismo, 
y de importancia, considerar el tiempo de la 
pandemia por la COVID-19.

De relevancia y éticamente considerado 
que no debe de faltar en el manejo de la pa-
ciente todo lo necesario para lograr la inhibición 
hormonal adecuada, como el doble bloqueo 
hormonal y el uso de bifosfonatos, que por sí 
solos pueden traer beneficio a la paciente.

CONCLUSIONES

El presente caso representa el día a día de 
pacientes con recurrencias a más de cinco 
años de iniciado el proceso, y si bien existen 

en la actualidad pautas en el manejo que pu-
dieron significar un cambio en la supervivencia 
libre de enfermedad (neoadyuvancia, la exten-
sión de la hormonoterapia a más de cinco años 
al tener un alto riesgo, el uso de bifosfonatos 
preventivos para la enfermedad ósea o incluso 
terapias adyuvantes novel para este tipo de 
tumores). Es así como se presentan los pa-
cientes en el mundo real. Son, además, pa-
cientes que representan bien a los conceptos 
definitorios de las guías con resistencia hormo-
nal secundaria y vírgenes al uso de inhibidores 
de ciclinas. Siempre será una tentación el uso 
de quimioterapia al observar enfermedad vis-
ceral, la carga tumoral subjetivamente cuanti-
ficada e incluso la falta de experiencia con el 
uso de inhibidores de ciclinas.

Es por eso que el uso de inhibidores de 
ciclinas ha dado un paso para ser el estándar 
de manejo, con aumento de supervivencias 
libres de progresión e incluso de la supervi-
vencia global. El verdadero arte radicará en el 
perfilamiento del paciente para la selección 
del inhibidor.

Contraindicaciones: pacientes con hiper-
sensibilidad conocida al palbociclib, o a cual-
quier otro ingrediente del producto. No usar 
en el embarazo y la lactancia.

Precauciones: se han observado disminu-
ciones en los recuentos de neutrófilos, se pue-
de producir EPI y/o neumonitis severas cuan-
do se administra en combinación con terapia 
endocrina y puede predisponer a sufrir infec-
ciones ya que tiene propiedades mielosupre-
soras.

Reacciones adversas más frecuentes: 
neutropenia, infecciones, leucopenia, fatiga, 
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náuseas, estomatitis, anemia, alopecia y dia-
rrea. Para mayor información, favor de con-
sultar la IPP del producto.
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