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Tabla 1. Características clínicas y anatomopatológicas. Distribución de TILs y asociación de TILs con las  diferentes variables y respuesta a la 
quimioterapia neoadyuvante.

Número de pacientes
Edad (años)
 	 < 50
 	 ≥ 50
Tamaño tumoral de inicio (cTNM) 
 	 cT1
 	 cT2
 	 cT3
 	 cT4
Compromiso axilar de inicio 
 	 Ausente (cN0)
 	 Presente (cN+)
Score de Nottingham
 	 1
 	 2 y 3
Subtipo histológico
 	 Ductal
 	 Lobulillar
 	 Otros 
Subtipo Molecular
 	 RH + HER2 -
 	 HER2 + 
 	 TN
Estado de receptores hormonales  
	 RH negativo
	 RH +
Estado HER2
	 HER2 negativo
	 HER2 +
pCR
 	 Si
 	 No
Respuesta clínica a la QNA 
 	 Completa
 	 Parcial
 	 Estable 
 	 Progresión

107 (100%)
 

56 (52%)
51 (48%)

5 (5%)
43 (40%)
43 (40%)
16 (15%)

35 (33%)
72 (67%)

 	  
33 (31%)
74 (69%)

 	  
82 (77%)
23 (21%)

2 (2%)
 	  

62 (58%)
19 (18%)
26 (24%)

	
40 (37%)
67 (63%)

	
88 (82%)
19 (18%)

 	  
18 (17%)
89 (83%)

37 (35%)
44 (41%)
24 (22%)

2 (2%)

84 (78,5%)
 	

40 (71,4%)
44 (86,3%)

 	  
3 (60%)

29 (67,4%)
38 (88,4%)
14 (87,5%)

 	  
27 (77,1%)
57 (79,2%)

 	  
23 (69,7%)
61 (82,4%)

 	  
61 (74,4%)
21 (91,3%)
2 (100%)

 	  
55 (88,7%)
13 (68,4%)
16 (61,5%)

	
25 (29,8%)
59 (70,2%)

	
71 (84,5%)
13 (15,5%)

 	  
9 (50%)

75 (84,3%)
 	  

22 (59,5%)
38 (86,4%)
22 (91,7%)
2 (100%)

23 (21,5%)
 	

16 (28,6%)
7 (13,7%)

 	  
2 (40%)

14 (32,6%)
5 (11,6%)
2 (12,5%)

 	  
8 (22,9%)

15 (20,8%)
 	  

10 (30,3%)
13 (17,6%)

 	  
21 (25,6%)

2 (8,7%)
0 (0%)

 	  
7 (11,3%)
6 (31,6%)

10 (38,5%)
	

15 (65,2%)
8 (34,8%)

	
17 (73,9%)
6 (26,1%)

 	  
9 (50%)

14 (15,7%)
 	  

15 (40,5%)
6 (13,6%)
2 (8,3%)
0 (0,0%)

0.067

0.351

0.811

0.143

0.077

0.004

0.003

0.243

0.002

0.001

Características Total de 
pacientes

TILs estromales
< 50%

TILs estromales 
≥50%

P

Datos expresados como n (%). TILs= Linfocitos infiltrantes tumorales, pCR= respuesta patológica completa, RH= Recepto-
res hormonales,  TN= Triple negativo, QNA= quimioterapia neoadyuvante. El valor p fue calculado por análisis de regresión 
logística univariable.
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Gráfico 1. Correlación entre los TILs estroma-
les y la respuesta patológica completa (pCR) 
a la neoadyuvancia

Valores expresados como n/N. 	
n= número de pacientes con pCR, 	
N= número de pacientes con y 	
sin pCR

TILs < 50%

p
C

R
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Gráfico 2. Correlación entre TILs estromales 
y respuesta clínica completa a la neoadyu-
vancia 

Valores expresados como n/N. 	
n= número de pacientes con pCR, 	
N= número de pacientes con y 	
sin pCR

TILs < 50%

Todos los
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Luminal like,
HER2(-)

HER2 + Triple
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61,5%
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Gráfico 3. Curvas de Kaplan – Meier: 	
Sobrevida libre de evento (SLE) según TILs
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Debate

Dr. Uriburu: Me pareció muy interesante la expe-
riencia presentada por su grupo de trabajo que los 
estimula a seguir avanzando en el tema. Por ejem-
plo, como dijo al final, en el análisis de los TILs en 
aquellos casos que no lograron la pCR. Como así 
también, tal vez, en este subgrupo, para seleccio-
nar casos que “a priori” no serían buenos candida-
tos para quimioterapia neoadyuvante. Me refiero a 
los luminales A. Pero que sean luminales A predo-
minantemente linfocitarios, como usted demostró, 
con aumento de TILs, tal vez eso sí, los luminales 
A serían buenos candidatos a quimioterapia neo-
adyuvante, dentro de este grupo que, “a priori”, no 
tendría respuesta. Todo esto como una línea de in-
vestigación para más adelante. ¿No?

Dra. Feldman: Sí, ahora tenemos el doble de n, así 
que sería mucho más interesante presentar este 
trabajo dentro de un año y tener mejores resul-
tados. De todas maneras, hay muchos luminales 
en este trabajo. Ahora hacemos también bastante 
neohormonoterapia a los tumores luminales, so-
bre todo a los luminales A. Sería bueno ver los da-
tos a futuro y confrontarlos con el tumor residual y 
el valor de TILs, a ver si eso nos cambia el pronós-
tico. La tendencia hoy es: a mayor TILs, mejor pro-
nóstico, pero los valores no fueron significativos, 
lamentablemente.

Dr. Corrao: Primero, quería felicitarla a Carolina, 
me parece muy bueno el trabajo. Observamos que 
hay una asociación muy fuerte entre TILs mayor 
de 50% y tipos de inmunohistoquímica, que ya sa-
bemos que tienen una mayor tasa de respuesta 
patológica completa. Es por esto que quería saber, 
si en la práctica diaria, están considerando sola-
mente los TILs como para definir un tratamiento, 
porque por lo que vos mostraste, por ahora, los 
TILs se asocian a tipos tumorales que ya sabemos 
que van a responder mejor.

Dra. Feldman: No usamos los TILs como para guía 
de tratamiento. De hecho fue algo que me incen-
tivó más a hacer este trabajo, porque teníamos el 

resultado de los TILs y dije: ¿para qué sirven, me 
pronostica algo, me predice que va a tener más 
respuesta? Eso fue lo que me motivó el trabajo. 
Pero no lo saco como para guiar un tratamiento.

Dr. Dávalos Michel: Felicito a la doctora por el tra-
bajo. Quería preguntarle si siempre, cuando tienen 
tumores triple negativos, cualquiera sea el tama-
ño, hacen neoadyuvancia.

Dra. Feldman: Generalmente a todos esos tumores 
mayores de 2 cm hacemos neoadyuvancia.

Dr. Dávalos Michel: ¿Qué pasa si esos TILs tienen 
alguna importancia en la adyuvancia? Creo que 
todavía no, porque dijeron que no tenían suficien-
te para la sobrevida. Yo no sé si ustedes lo hacen 
como investigación, porque con un tumor de 2 cm 
se puede hacer tranquilamente una cirugía con-
servadora de acuerdo con el tamaño de la mama. 
Entonces, no sé si ustedes lo están haciendo por 
investigación o por necesidad. Porque yo, un tu-
mor de 2 cm en mama grande puedo realizar una 
cirugía conservadora. ¿Ustedes están haciendo 
esto para investigar la respuesta a la neoadyuvan-
cia y ver el valor de los TILs? No entiendo muy bien 
cuál es el objetivo del trabajo, independientemen-
te del valor de los TILs que sí lo entiendo. Porque 
si yo puedo operar a una paciente, la opero. Parece 
ser que ustedes quieren investigar, independien-
temente del tumor, porque al tumor de 2 cm, no 
necesariamente necesita achicarlo para hacer una 
cirugía conservadora. Entonces quisiera saber cuál 
es el objetivo de ustedes.

Dra. Feldman: No necesariamente, tiene usted ra-
zón. Lo que sí, el triple negativo y estar positivo 
mayores de 2 cm, a todos le hacemos igual neoad-
yuvancia, pero sobre todo para esta oportunidad 
de darle un tratamiento posterior con capezitabine 
o TM1 los tumores con enfermedad residual. Eso 
por un lado. A los tumores luminales también le 
hacemos finalmente, antes se hacía mucha más 
quimioterapia, sobre todo en los luminales B o con 
la axila positiva o localmente avanzados, sí hace-
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mos neoadyuvancia, pero sobre todo para dismi-
nuir el volumen tumoral. Tuvimos bastante tasa 
de conversión quirúrgica alta en los luminales y 
esto nos sigue incentivando a hacer quimioterapia 
o unihormonoterapia en los tumores luminales 
por más que sean candidatos a cirugía de inicio. 
Todas las pacientes que son axilas positivas y que 
ya sé que se van a beneficiar por la quimioterapia 
neoadyuvante después, les planteo hacer quimio-
terapia antes. Eso lo seguimos haciendo.

Dr. Fuleston: Quería felicitarte, muy interesante el 
trabajo. Veo que no es complicada la inmunomar-
cación porque la hacen los patólogos directamen-
te sobre los preparados. Quería preguntarte sobre 
los HER-2 puros, que si no entendí mal es Tras-
tuzumab + quimio, si no usan doble bloqueo en 
los HER-2 como neoadyuvancia y cuál es el corte 
exacto del tamaño del HER-2 negativo, donde uste-
des comienzan con el doble bloqueo en la neoad-
yuvancia, si es que lo usan.

Dra. Feldman: El tema del doble bloqueo en nues-
tro medio es el problema de acceso. En general 
no les podemos ofrecer a todas las pacientes el 
doble bloqueo porque no tienen acceso, sobre 
todo, al pertuzumab. Entonces, a falta de acceso, 
le hacemos antraciclinas o taxanos más trastuzu-
mab, pero muchas hacen el esquema incompleto 
o sin pertuzumab y ese es el problema en nuestro 
medio en un hospital público. Por lo tanto, antes 
que nada, trastuzumab solo, esa es la verdad. Con 
respecto al tamaño, a partir de los 2 cm también 
hacemos neoadyuvancia, en HER-2 se podría con-
siderar en más de 1 cm o 2 cm con axila positiva y 
se puede discutir si hacemos o no neoadyuvancia 
también a esos pacientes.

Dr. Uriburu: Muchas gracias, Dra. Feldman, felici-
taciones.




