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CARCINOMA DELLA MAMMELLA MASCHILE

Il carcinoma della mammella maschile ha una frequenza pari allo 0,5-1% del corrispondente nelle donne.
Nelle ultime decadi I'incidenza della malattia non si & sostanzialmente modificata a differenza di quanto
avvenuto nel sesso femminile dove si e assistito a un crescente aumento del numero di casi. Nei paesi
occidentali, Italia compresa, si registra mediamente 1 caso ogni 100.000 abitanti.

Tre sono | principali fattori di rischio: la sindrome di Klinefelter (cariotipo XXY) che si ritrova nell’anamnesi
del 4% dei maschi affetti da carcinoma mammario, la storia familiare spiccatamente positiva e la presenza
di mutazioni di BRCA1 e, soprattutto, di BRCA2 che si riscontra in circa il 15% dei casi. Va inoltre ricordato
che i maschi con questo tipo di mutazione genetica presentano anche un maggior rischio di sviluppare un
carcinoma della prostata per cui € importante che queste persone vengano inserite anche in protocolli di
controllo urologici. Non ci sono invece evidenze di una significativa correlazione con la ginecomastia ne con
pregresse patologie mammarie benigne e traumi in regione mammaria.

Per quanto riguarda le caratteristiche istologiche e bio-patologiche tipo istologico, grading nucleare e indice
di proliferazione sono sostanzialmente sovrapponibili a quelli normalmente riscontrati nei tumori
femminili. L'istologico di gran lunga piu frequente ¢ il duttale infiltrante mentre raro ¢ il lobulare proprio a
causa della conformazione della mammella maschile che non presenta le unita duttulo-lobulari. L’assetto
recettoriale é invece diverso, nei maschi infatti la maggior parte dei casi (75-80%) & di tipo luminale A con
elevata percentuale di recettori positivi sia per estrogeni che per progesterone.

Per la scarsa consapevolezza della possibilita di poter sviluppare un carcinoma della mammella gli uomini
sono portati a trascurarne i sintomi. Questo comporta spesso un ritardo nell’identificazione della malattia
per cui, al momento della diagnosi, le dimensioni dei tumori e il numero di casi con metastasi linfonodali
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risultano mediamente di un terzo maggiori nei maschi rispetto alle donne. Per contro, a parita di stadio, i
valori di prognosi e sopravvivenza sono sovrapponibili in entrambi i sessi.

Per il controllo loco-regionale la mastectomia rappresenta l'intervento di elezione. Nei pazienti sani in cui
sia stata accertata una mutazione di BRCA1 o BRCA2 puoO essere proposta la mastectomia bilaterale
profilattica e, in quelli con diagnosi di carcinoma, la mastectomia controlaterale contestuale alla
mastectomia- Per la stadiazione ascellare, soprattutto in assenza di adenopatie clinicamente e/o
ecograficamente sospette, in luogo della dissezione linfonodale di principio va senz’altro preferita la biopsia
del linfonodo sentinella seguita, solo in caso di positivita, dall’asportazione radicale di tutti i linfonodi
ascellari. Le indicazioni alla radioterapia - dopo chirurgia o nei casi localmente avanzati - non differiscono
da quelle poste per il carcinoma della mammella femminile ed in particolare richiedono il trattamento i
casi:

e tumori >di 5 cm indipendentemente dallo stato dei linfonodi ascellari

e tumori di qualsiasi dimensione con infiltrazione della cute o del muscolo pettorale e parete toracica

e presenza di pit di 4 linfonodi ascellari metastatici

Simili sono anche i criteri utilizzati per la scelta della terapia medica adiuvante. Nei casi con recettori
positivi il trattamento standard e oggi rappresentato dall’assunzione di Tamoxifen (20 mg/die per 5 anni)
anche in considerazione del fatto che non ci sono ancora dati consolidati relativi all’'uso degli inibitori
dell’laromatasi. La terapia ormonale rappresenta I'opzione terapeutica di prima linea anche nella malattia
metastatica mentre la chemioterapia dovrebbe essere riservata ai casi con recettori negativi o non piu
responsivi alla ormonoterapia stessa. Va comunque sottolineato che studi retrospettivi di recente
pubblicazione hanno dimostrato un significativo beneficio in termini di sopravvivenza in pazienti con
malattia in stadio | e Il trattati con chemioterapia CMF e FEC. Nei casi HER2 positivi, nonostante siano
scarsissime le segnalazioni in letteratura sull’uso del trastuzumab nei maschi, appare comunque
ragionevole offrire quest’opzione terapeutica in associazione con chemioterapia ed eventuale terapia
ormonale visti i risultati ottenuti nelle donne.
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CARCINOMA OCCULTO A ESORDIO LINFONODALE ASCELLARE

Nelle situazioni di metastasi linfonodali ascellari da carcinoma accertate citologicamente o istologicamente
(CUP syndrome degli Autori anglosassoni ovvero carcinoma unknown primary), la presunta origine
mammaria (< 1% dei tumori della mammella) deve essere ricercata con metodiche immunoistochimiche sul
linfonodo mentre la ricerca del primitivo deve essere attuata anche con metodiche avanzate di imaging a
livello mammario. All’ iter diagnostico tradizionale (esame clinico accurato, mammografia ed ecografia)
deve essere aggiunta la risonanza magnetica nucleare, eventualmente associata a biopsia RMN guidata; vi
sono segnalazioni di utilita dell'impiego della PET.

La prognosi sembra essere migliore di quella osservata con il medesimo interessamento linfonodale ma con
lesione primaria evidente. Dal punto di vista dell'approccio locale, in luogo della mastectomia radicale
modificata (associata al mancato riscontro del tumore primitivo in 1/3 dei casi), indicata la linfadenectomia
ascellare completa seguita da radioterapia sull’intera mammella (60 Gy). Riguardo la sequenza terapeutica
post-chirurgica la priorita e rappresentata dal trattamento sistemico e I'attuazione della radioterapia sulla
mammella al termine non influenza negativamente il controllo locale.
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CARCINOMA MAMMARIO BILATERALE

L’incidenza del carcinoma bilaterale della mammella risulta poco superiore al 3% di tutti i tumori mammari.
In particolare i tumori sincroni rappresentano lo 0.6%, mentre i metacroni costituiscono il 2.2%. In realta
non esiste una esatta definizione dei tumori sincroni dal momento che a seconda della letteratura vengono
considerati tali i tumori diagnosticati contemporaneamente o nell’ambito di 1, 3, 6 sino a 12 mesi dal primo
intervento.

Una storia familiare positiva e di piu frequente riscontro nei tumori metacroni. Non sono segnalate
differenze particolari per I'eta di comparsa o lo stadio alla diagnosi rispetto alle forme unilaterali. Nelle
forme sincrone l'istotipo lobulare sembra essere piu frequente. Sotto il profilo prognostico viene segnalata
una prognosi peggiore per le forme sincrone, forse legata a caratteristiche biologiche particolari quali
quelle di una maggiore overespressione di HER-2-Neu. In queste forme sono inoltre inferiori sia la
sopravvivenza globale che quella libera da malattia.

Per le forme metacrone invece la sopravvivenza sembra essere in relazione anche alla lunghezza
dell’intervallo di comparsa. Dal punto di vista terapeutico, sia per le forme sincrone che per quelle
metacrone, il trattamento va programmato in base allo stadio di malattia e considerando il risultato
estetico. Non vi sono controindicazioni all’esecuzione del trattamento radiante per le forme sincrone e
metacrone; di conseguenza puo essere indicato I'impiego della chirurgia conservativa secondo le indicazioni
tradizionali.
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