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CARCINOMA DUTTALE IN SITU

Proliferazione di cellule epiteliali
maligne sviluppata all’interno dei
dotti.

Assenza di invasione della
membrana basale.
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Assenza di rischio di metastasi
sia linfonodali che a distanza
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Rappresenta la prima tappa della
cancerizzazione mammaria,
compresa tra l'iperplasia atipica
e le forme infiltranti.

Precursore non obbligato di forme infiltranti
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Influenza su scelta terapeutica




INCIDENZA

Era pre-mammografica

3-5 % di tutti i tumori mammari

Si trattava quasi sempre di lesioni palpabilli, a volte molto
estese, o di forme associate a una malattia di Paget o ad
una secrezione ematica

Programmi di screening mammografico

incidenza 20-30%
oltre 1l 90% del casi sono clinicamente occult



e CS 0 CS+RT?

 Linfonodo sentinella?

 Boost?

 Margini close o positivi: riescissione
o RT?



OPZIONI TERAPEUTICHE

 MASTECTOMIA

« CHIRURGIA CONSERVATIVA

e CHIRURGIA CONSERVATIVA + RT




MASTECTOMIA

Trattamento standard fino agli anni ’70
In casistiche recenti utilizzata nel 26-39% dei casi
Assicura la guarigione in circa il 98 - 99% dei casi

Cause d’insuccesso:

- Persistenza di residuo ghiandolare
- Non riconoscimento di un focolaio invasivo



MASTECTOMIA

- Malattia multicentrica

- Lesioni 2 4-5 cm

- Margini inadeguati dopo chirurgia conservativa
- Controindicazioni ad effettuare RT

- Risultati cosmetici insoddisfacenti con chirurgia conservativa

Mokbel, Cutuli, Lancet Oncol 2006
Sakorafas, Tsiotou, Cancer Treat Rev 2000




Sentinel node procedure is warranted in ductal
carcinoma in situ with high risk of occult invasive
carcinoma and microinvasive carcinoma

Il rischio di metastasi ascellari aumenta se presenti:
e Lesioni grandi, palpabili
» Sottotipi solidi
« Malattia ad alto grado
« Ca microinvasivo
* LN sospetti all'ecografia

In questi casi ed in pazienti sott0|Loste a mastectomia

BIOPSIA DEL LINFONODO SENTINELLA




Predictors of Local Recurrence after Treatment of
Ductal Carcinoma In Situ

A Meta-Analysis

% RECIDIVE LOCALI 95% ClI
CHIRURGIA 22.5 16.9-28.2
CHIRURGIA + RT 8.9 6.8-11.0
MASTECTOMIA 1.4 0.7-2.1

John Boyages et al Cancer 1999;85:616-28.



CHIRURGIA CONSERVATIVA

Dagli anni ’'70: trattamenti di sola chirurgia

conservativa

Paradossale trattare con mastectomia una malattia
non invasiva, di piccole dimensioni, e con chirurgia

conservativa una malattia infiltrante
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DIAGNOSIS WORKUP PRIMARY TREATMENT

Lumpectomy3-®without lymph node
surgeryf+ whole breast radiation

« History and physical exam ¥
Y " therapy (category 1)3:hiik

+ Diagnostic bilateral mammogram

Ductal carcinoma » Pathology review® or See

in situ (DCIS) ___ |+ Determination of tumor estrogen |, | [otal mastectomy with or without Postatirai
Stage 0 receptor (ER) status o sentinel node hiupsyf-' + reconstruction! | —— Tp—m—;sat::m'tﬂl
Tis, NO, M0“ « Genetic counseling if patient is high or (DCIS-2)

Lumpectomy® e without lymph node
surgelyfwithuut radiation therapy
(category 2B)hik

risk for hereditary breast cancer®




GLI STUDI RANDOMIZATI

1985-1990

1986-1996

1990-1998

1987-1999



URTGTNAL ARTIGLE

Volume 38:1381-1386  June 31993 Number 2 st

Lumpectomy Compared with Lumpectomy and Radiation Therapy for the Treatment
of Intraductal Breast Cancer

Bernard Fisher, Joseph Costanting, Carol Recimond, Echwin Fisher, Richard Margolese, Nikolay Dimtmov, Novman Wolwark, D,
Lawrence Wickerham, Melvin Deutsch, Liora Ore, Eleftherios Mamounas, William Poller, and Maureen Kavanah




NSABP Bl7/

818 donne
Randomizzazione dopo QU a
— nessun ulteriore trattamento (CS)
— RT su mammella (50 Gy) (CS+RT)
FUP medio 43 mesi

5 yrs event-free survival: 84.4 % (CS + RT) vs 73.8 % (CS) (p =
0.001)

Riduzione nell' incidenza di secondi tumori ipsilaterali (10,4% vs
7.5% per forme non invasive e 10.5% vs 2.9% per le forme invasive)
(p = 0.055 and p < 0.001)



Event-free Survival (%)

NSABP Bl7/
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NSABP Bl7

TyYPE OF EVENT

Ipsilateral breast cancer
Noninvasive
Invasive

Regional node metastases
Distant metastases
Contralateral breast cancer
Second primary cancers*
Non-cancer deaths

All

LUMPECTOMY

(N = 391)

64 (5.1)
32 (2.6)
32 (2.6)

1 (0.1)
1(0.1)
8 (0.6)
5 (0.4)
5(0.4)
84 (6.7)

LUuMPECTOMY

AND

RADIATION

THERAPY

(N = 399)

no. of events (rate per 100)

28 (2.1)
20 (1.5)
8 (0.6)

2 (0.1)
1(0.1)
10 (0.7)
8 (0.6)
2 (0.1)
51 (3.8)

RELATIVE RIsK
(95% CONFI-
DENCE INTERVAL)

0.4 (0.3-0.6)
0.6 (0.3-1.0)
0.2 (0.1-0.5)

2.0 (0.2-21.6)
0.9 (0.6-15.2)
1.2 (0.5-2.9)
1.5 (0.5-4.6)
0.4 (0.1-1.9)
0.6 (0.4-0.8)

P VALUE

<(.001

0.055
<0.001

0.6
0.9
0.7
0.5
0.2
0.001




Breast-Conserving Treatment With or Without
Radiotherapy in Ductal Carcinoma-In-Situ: Ten-Year
Results of European Organisation for Research and
Treatment of Cancer Randomized Phase IIT Trial 10853—A
Study by the EORTC Breast Cancer Cooperative Group and

EORTC Radiotherapy Group

Nina Bijker, Philip Meijnen, Johannes L. Peterse, Jan Bogaerts, Iréne Van Hooreeeck, Jean-Fierre Julien,
Massimiliano Gennaro, Philippe Rouanet, Antoine Avril, lan 5. Fentiman, Harry Bartelink,
and Emiel |. Th. Rurgers

J Clin Oncol 24:3381-3387. © 2006



EORTC 10853

* Dopo escissione completa locale (LE), randomizzazione di 1000 pazienti tra
— nessun ulteriore trattamento

— RT Whole Breast (50Gy)

 10-year LR-free rate: 74% (sola LE) vs 85% (LE + RT) (P 0 .0001; HR 0.53). La RT
riduce il rischio di RL del 47%, senza differenze in rischio di mtx e decesso.

« Fattori associati a aumentato rischio di RL :
— Eta della paziente (<40 years; HR [ 1.89)
— Sintomi alla diagnosi (HR O 1.55)
— DCIS a differenziazione intermedia o scarsa (HR 0 1.85 e HR [J 1.61)

— Pattern cribriforme o solido (piuttosto che sottotipi clinging/micropapillari) (HR [
2.39 e HR [0 2.25)

— Margini dubbi (HR O 1.84)

 La RT porta beneficio in tutti i sottogruppi.



EORTC 10853
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EORTC 10853

Beneficio RT in tutti i sottogruppi

Eventsipatlients Statistics HR & CI
LE + RT LE {O-E) Variance LE + RT LE
Age :
> 40 62/377 94/357 -20.4 388 --
< 40 417 13/24 —4.5 4.1 -
Method of detection :
X-ray finding only 41/298 69/272 -187 27.3
Clinical symptoms 25/96 38M104 6.4 15.7 o ’
Architecture E
Clinging/micropapillary 6/99  14/105 —4 5 ——
Cribriform 271129 42140 -7.2 17.2 —ifE—]
Solid/comedao 33M64 50135 -—-148 20.2 _._
Margins :
Free 445298 66/280 =146 274
Mot free 20/81 35/82 a5 13.7 _.,_
Histologic type i
Well 13137 26M47 6.4 9.7 ¢
Intermediate 23/99 34/100 -69 14.2
Poor 30/158 47/134 -132 189
0.25 0.50 1.00 2.00 400
LE +RT LE
Better Better




Lancet. 2003 Jul 12;362(3378 )/ 35102

Radiotherapy and tamoxifen in women with completely excised ductal carcinoma in situ of
the breast inthe UK, Australia, and New Zealand: randomised controlled trial,

Houghtan J George WO, Cuzick J Dugaan C, Fentiman 5, spittle W: UK Coordinating Commiftes on Cancer Research: Ductl

arcinoma in sity Working Party: DCIS trialists in the LK, Australia, and New Zealand.




Lancet. 2003 Jul 12;362(5378):52-102.

Radiotherapy and tamoxifen in women with completely excised ductal carcinoma in situ of
the breastin the UK, Australia, and New Zealand: randomised controlled trial.

Houghton J, Gearge WD, Cuzick J, Duggan C, Fentiman 15, Spittle W; UK. Coordinating Committee on Cancer Research; Ductal
Zarcinoma in situ Waorking Party; DCIS frialists in the LK, Australia, and Mew Zealand.

« 1701 pts randomizzate dopo chirurgia in:
e RT
. TAM

RT + TAM

nessun trattamento

« FUP mediano: 52.6 (range 2.4-118.3) mesi

. OT non riduce l'incidenza di t. invasivo omolaterale ma riduce quella di DCIS
(p=0.03)

« RT riduce l'incidenza di malattia invasiva ipsilaterale (HR0.45; p=0.01) e di
DCIS ipsilaterale (HR 0.36; p=0.0004), ma non della malattia controlaterale.

« NO Interazione tra RT o TAM



Acta Oncologica, 20065 45: 536-543 Taylor & Francis

Torpar b Franels Giroiign

ORIGINAL ARTICLE

SweDCIS: Radiotherapy after sector resection for ductal carcinoma in

situ of the breast. Results of a randomised trial in a population offered
mammography screening

STEFAN 0. EMDIN!, BENGT GRANSTRAND!, ANITA RINGBERG?,

KERSTIN SANDELIN’, LARS-GUNNAR ARNESSON*, HANS NORDGREN’,
HARALD ANDERSON® HANS GARMO’, LARS HOLMBERG’ & ARNE WALLGREN?®
(on behalf of the Swedish Breast Cancer Group)




SweDCIS: Radiotherapy after sector resection for ductal carcinoma in
situ of the breast. Results of a randomised trial in a population offered
mammography screening

o 1046 PAZIENTI operate 045
randomizzate tra .
— RT %Dj_ Caontrol
— Controllo :;;“2‘
 FUP mediano 5.2 years 501+
(range 0.1013.8) :
B | | | | | | | | |
« LR: 7% in RT vs 22% nel R e T
Mo. At Risk

braCCIO dl ContrOIIO (p: RT 226 514 466 383 333 2 1TE 0 135 a2 o

00001) Contral 220 430 425 360 2 M3 147 104 68 24




SWEDISH DCIS TRIAL: RISULTATI




STUDI NON RANDOMIZZATI



LOCAL RECURRENCES AFTER DIFFERENT TREATMENT STRATEGIES FOR
DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF THE BREAST: A POPULATION-BASED
STUDY IN THE EAST NETHERLANDS

Arian P, ScHouTen vanper VELDEN, M.D..* RoEL VAN VuaGT, M.D.,*TJ{}H A A M. Van Duck, PH.LII'.,H
Jan Wieem H. Leeg, M.D., Pu.D..” anp Tueo Wosses, M.D., PuD.*

IJROBP, Vol. 69, No. 3, pp. 703710, 2007



Arian P. ScHoUTEN vanN DER YV ELDEN, M.D..* RoeL van VuaT, J'k-“l_D_,’-"i_J{}H MM M.V arn Dioce, I}H_D_,i_!

LOCAL RECURRENCES AFITER IMFFERENT TREATMENT STRATEGIES FOR
DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF THE BREAST: A POPULATION-BASED
STUDY IMN THE EAST NETHERLANIDYS

Jaw WiLem H. Leer, M.D., I}H_D_,: anD THE Wospes, M.D., PHD.™

798 pz

Terapia:
= Mastectomia (408)
= CS (237)
= CS+RT (153)

Eta mediana: 58 anni
FU mediano: 59 mesi
Diagnosi mammografica: 68%




LOCAL RECURRENCES AFTER DIFFERENT TREATMENT STRATEGIES FOR
DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF THE BREAST: A POPULATION-BASED
STUDY IN THE EAST NETHERILANDS

Arian P. ScHOUTEN vaN DER VELDEN, M. D_.* RoEeEL VAN WVuGT, M_D_,""TJUH AoA M. Vanw Dock, F’[—J_LII'_,ﬂ
Jar Worem H. Leer, M.D., PH.D_ ¢ anp THeEo Woraes, M. D, PH.D.*
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EAST NETHERLANDS STUDY

% LR

47% of LR infiltranti (39/83)



Charscteris e Pati=nts (1) Recurrences (m) 5-Yeur recirrence-free survival (%) p-value*
Age
<40 vears 41 3 91.0 067
4060 years IR0 42 B9.3
=60 years 377 iR B9.B
DCIS diagnosis’
Mammogmphic 538 59 B9.5 053
Climcal 242 21 00,3
DCIS grade’
NHG a5 B 91.3 077
HG ETH 78 ol 6
Presence of comedo necnosis
Yes 501 67 Bo.4 <0
Mo 205 4 05.8
Tumwor size’
<15 mm 200 22 0.3 048
1640 mm 138 18 B9
skl ] i Sl
Number of surgical procedures
1 3Rl 38 B3.B <00

=

Final margmn status’

Negative 702 62 90.7 <0
Close (< lmm) 48 B B3.7
Positive 13 9 812

Treatment
BCS 237 61 75.1 <001}
BCS+RT 153 11 .6
Mastectomy 408 11 98.7




CLINICAL INVESTIGATION Breast

BREAST-CONSERVING THERAPY FOR DUCTAL CARCINOMA IV SITU OF
THE BREAST: THE FRENCH CANCER CENTERS" EXPERIENCE

CUTULI et al IJROBP, 2002, 53 : 868-879



CLINICAL INVESTIGATION Breast

BREAST-CONSERVING THERAPY FOR DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF
THE BREAST: THE FRENCH CANCER CENTERS" EXPERIENCE

705 casi di DCIS trattati tra 1985 e 1995 in 9 centri francesi
— 515 Chirurgia conservativa + RT (CSRT)

— 190 sola Chirurgia conservativa (CS)

RT whole breast con dose >= 45 Gy con boost di 10-20 Gy nell'80%

dei casi.
LR a7 anni: 12.6% (CSRT) vs 32.4% (CSL) (p <0.0001).
LR a 10 anni: 18.2% (CSRT) vs 43.8% (CS)

Eta del paziente (<40, 41-60 e >61) e stato dei margini (negativi,
positivi 0 incerti) sono fattori associati al rischio di LR. L'eta giovane e
| margini positivi beneficiano maggiormente della RT (p U 0.00012 e p
[10.016)



CLINICAL INVESTIGATION Breast

BREAST-CONSERVING THERAPY FOR DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF
THE BREAST: THE FRENCH CANCER CENTERS" EXPERIENCE

RECIDIVA LOCALE IN FUNZIONE DEL TIPO DI TRATTAMENTO

TIPO DI TRATTAMENTO

2 p < 0.0001
8 50 -
E 40 - CS (190)

30
E_ 20 - CS + RS (515)
8 10 - —_—
BE I| | l | | | | | | | | | | | | |

12 3 4 56 7 8 9 10 11 12 13 14 15 Years

Fig 1. LK rates according to treztment. The 7- and 10-vear rate of any LR was 12.6% (95% CI 9.4-158%) and 18.2%
(95% CI 13.3-23%) m the C5+ET group and 32.4% (95% CI 25-39.7%) and 43 8% (93% (1 30-57.7%) m the C5

group, respectively.

CUTULI et al IJROBP, 2002, 53 : 868-879



CLINICAL INVESTIGATION Breast

BREAST-CONSERVING THERAPY FOR DUCTAL CARCINOMA IV SITU OF
THE BREAST: THE FRENCH CANCER CENTERS" EXPERIENCE

ETA' DELLA PAZIENTE

p< 0.001
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% local recurrence
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Fig. 3. LE. rates according o age m CS5+RT group. The 7-vear rate of any LE was 20%6 (95% CT 13-44.6%), 13.1%
(95% CT 9-17%), and 7.9% (95% CI 2.8-13%) among women aged =40, 41-60, and =61 vears, respectively.

CUTULI et al IJROBP, 2002, 53 : 868-879



CLINICAL INVESTIGATION Breast

BREAST-CONSERVING THERAPY FOR DUCTAL CARCINOMA IV SITU OF
THE BREAST: THE FRENCH CANCER CENTERS" EXPERIENCE

STATO DEI MARGINI

Incomplete

? Excision p = 0.008

=

o 90 4

£ 40 4

® 30 -

— 20 _ Unknown/doubtful

g 10 4 ._.JTJ—_I—,._—J____" excision

;E* 1

D[IIII][][IFIII
1 2 3 4 516 7 8 9 10 1112 13 14 15 Years

Complete

Excision



Long-Term Outcome after Breast-Conservation
Treatment with Radiation for Mammographically
Detected Ductal Carcinoma in Situ of the Breast

CANCER March 15, 2005 / Volume 103 / Number 6




INTERNATIONAL GROUP
(Solin et al Cancer 2005, 103 : 1137-46)

1003 pz
Terapia: CS + RT

Eta mediana: 53 anni
Accrual: 1973 - 1995
FU mediano: 8.5 anni
Diagnosi mammografica

Recidive Locali 10%
(infiltranti: 51%)



METANALISI (3665 PAZIENTI)

Radiation Oncology BioMed Certr

Fesearch

Breast-conserving surgery with or without radiotherapy in women
with ductal carcinoma in situ: a meta-analysis of randomized trials
Gustavo A Viani*!, Eduardo ] Stefano!, Sérgio L Afonso!, Ligia I De Fendi',
Francisco V Soares!, Paola G Leon? and Flavio S Guimaraes?

Radiation Oncology 2007, 2:28




RECIDIVA LOCALE (DCIS)

Stuely RADIOTHERAPY OBSERVATION OR (fixed) Wieight OR (fixed)
or sub-category ni nM 85% Cl % 35% Cl
NSABP-17 20/403 327410 —a— 16.01 0.62 [0.35, 1.10]
EORTC10853 29/507 44/503 — zz.lz 0.63 [0.39, 1.03]
UKCCCR 10/267 76/508 —a— 26.77 0.2z [0.11, 0.44)
SWE DCIS 23/534 £9/533 — i 35.10 0.30 [0.19, 0.483]
Total (95% CI) 1711 1954 E-- 100.00 0.40 [0.31, 0.53]
Total events: 82 (RADIOTHERAPY), 221 (OBSERYATION)
Test for heterogeneity: Chif =9.73, df = 3 (P =0.02), F =69.2%
Test for averall effect: Z =669 (P < 0.00001)
01 02 05 1 2 5 10
Favours trestment  Favours control
Study RADIOTHERAPRY OBSERVATION OR (fixed) Weight OR (fixed)
or sub-category i N 95% Cl % 95% Cl
NSABP-17 24,507 40/503 — z7.10 0.58 [0.34, 0.97)
EORTC10853 85403 327410 —— 2Z.03 0.24 [0.11, 0.53]
UKCCCR 127267 397508 —— 18.18 0.57 [0.2%, 1.10]
SWE DCIS 217534 487533 —u— 3Z2.69 0.41 [0.24, 0.70]
Total (95% CI) 1711 1254 i 100.00 0.45 [0.23, 0.60]
Total events: 65 (RADIOTHERAPY), 159 (OBSERVATION)
Test for heterogenetty: Chi* =388, df =3 (P=0.27),1F=2238%
Test for overall effect: Z =531 (P = 0.00001)

01 02 05 1 2 5

Favours trestment  Favours cordrol

10




MORTALITA'

Tty RADOTHERARY CESERY B TIC Vimight O (o)
Or sub-Catagory i L] % 45% O
WEAERAT 4,402 57410 16.75 |0, 22,
ECRTC DB5S 12,807 124503 —_— 40, 14 [0. 44,
LCO0R FIEGRT Lo/ 500 .09 19,50, ;
Sl DS T/534 EfE323 20,22 [0.39,
Tt (5% 1) 1714 L1354 100, G0 |0.&5,
Tl envantz: 30 (RADIOTHERARY), 35 (CESERYATION)
lesl for heterogenety. Chr' = UA3, ol = 3 (F = W), F =Rt
Tasl dor pvarall affect I =022 (P =077

0

Favours bresbmient  Fasours control

Shdy RANDTHERAFY DESER A THOM Wiekiht OF [ 1bxedd)
07 Sub-C abegory i nikJ % 25% (1
HERERAT 17403 LA4L0 ¥ 4.80 [0 k6,
ECHTCIDBS:E 1zZ7507 L2503 £7.03 |0, 44,
SINE DeCS SE3d E/EZ3 3217 |0.43.
Total (25% 1) 1444 L4446 100,00 |0. &7,
Total events: 22 (RADIOTHERADY}, 2 (DBESERYATION)
Tasl for heterogenety: Che = 0004, ol = 2 (P = 055, F =0
Triml dnd rremdsll afleed T =094 (P = 0870

01

Fenvours Ereatmen

Fevours control




META ANALISI DEI 4 STUDI RANDOMIZZATI

 Conclusioni :

- RT riduce il rischio relativo di LR del 60% ca dopo
CS

- RT non ha alcun impatto su incidenza di:
metastasi a distanza

overall survival

VIANI, Radiat Oncol 2007, 12-28



VI SONO SOTTOGRUPPI DI PAZIENTI IN
CUI LA RT POSTOPERATORIA PUQO’
ESSERE OMESSA?



FATTORI DI RISCHIO PER RL

e Eta alla diagnosi (<40 vs >40)

e Stato dei margini (negativi vs close/positivi)
 Dimensioni del T (> vs <10 mm)
*Forme comedo/non comedo
 Diagnosi radiologica vs clinica
e Grading Istopatologico G1-2 vs G3

e Presenza/assenza di necrosi

Boyages J, Cancer, 1999; 85(3)



Van Nuys Prognostic Index (VNPI)

patologica

Silverstein et al. Cancer 77: 2267, 1996
Am J Surg 186:337, 2003



AmJd Surg. 2003 Oct; 1851

The University c-f Suuthern California/Van Nuys prognostic index for ductal carcinoma in
situ of the breast.

Silverstein M.J.
keck School of Medicine, Univers rt-. of Southern California, Hﬂrc:l E and Henrietta C Les Breazst Center, USC/Morriz Comprehensive Cancer
Center, 1441 Eazstlake Ave, Bm. 7415, Lo: Angeles, CA S0033, USA. melziverS@acl.com

« 706 pts trattate con breast conserving surgery per DCIS

« SCORE 4-6: no differenza significativa in LR a 12 yrs

Indipendentemente dalla RT postop

e SCORE 7-9: 12-15% local recurrence-free survival benefit se RT
(p =0.03)

« SCORE 10-12: mostrano il beneficio maggiore da RT, tuttavia
hanno LR di quasi 50% a 5 yrs.



VNPI:

scelta terapeutica

escissione escissione + mastectomia

RT

Silverstein et al. Cancer 77: 2267, 1996
Am J Surg 186:337, 2003

|

|

Beneficio nella
RFS con RT
10%-15%

LR a5 aa 50%
se CS +RT




World Journal of Surgical Oncology

Research n
The significance of the Yan Nuys prognostic index in the

management of ductal carcinoma in situ
Onur Gilleard*, Andrew Goodman, Martin Cooper, Mary Davies and

Julie Dunn

World Journal of Surgical Oncology 2008, 6:61




* Review retrospettiva
215 pts

.....

* Nessun paziente riceve VNP

Qg

A+

e 34
-
8-9

RT o OT postoperatoria

* FUP mediano: 53 mts.

06

» 44% alto grado

0.4

* 39% comedo necrosis

Disease free survival

0.2+

e [l VNPI é I'unico fattore

QU0

prognostico

T T T T T
&0 20 100

g
&

significativo Time (months)



VNPI

- la valutazione dei margini non e standardizzata
- non tiene conto di altre variabili prognostiche

- non e stato validato in maniera prospettica



Conclusioni

Per la maggior parte dei pazienti, la RT riduce Il
rischio di RL di almeno il 50%

Le differenze in RL tra CS e CS+RT sono piu evidenti

IN pazienti con fattori di rischio
Il trattamento deve essere personalizzato

La decisione di omettere la RT nelle pazienti senza
fattori di rischio (es. t senza necrosi e con margini
chirurgici >5mm, preferibilmente 10mm) coinvolge

medico e paziente

Boyages J, Cancer, 1999; 85(3)



BOOST ?



Lancet Oncol, 2006 Aug,7(2):8526.

Boost radiotherapy in young women with ductal carcinoma in situ: a multicentre,
retrospective study of the Rare Cancer Network.

Omlin A, Amichetti M, Azria D, Cole BF, Fourneret P, Poortmans P, Maehrig D, Miller RC, Krengli W, Gutigrrez Miguelsz C, Morgan
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retrospective study of the Rare Cancer Network.
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« 373 pts
«Criteri di Inclusione dopo BCS:
e TIS
« (N)O
o eta<45yrs
« 1590 NO RT
« 45% RT senza boost 50 Gy [range 40-60]
« 409% RT con boost 60 Gy [range 53-76]

« FUP mediano 72 months




. 15% RL

o Local relapse-free survival (10 yrs) p<0.0001

« 46% NO RT

e 72% RT no boost

e« 86% RT + boost

« Eta, margini e dose di RT sono fattori prognostici significativi

per la sopravvivenza libera da recidiva locale.

« Pur in assenza di trials randomizzati, la radioterapia con

boost dovrebbe essere considerata dopo BCS per DCIS
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retrospettivo
no revisione centralizzata dei preparati istologici

Tuttavia, la osservata correlazione dose-risposta puo
rappresentare uno stimolo a condurre uno studio

prospettico randomizzato

Nel frattempo, considerare I'impiego del boost in pazienti

giovani



Neoplazma. 2006,53(8).507-10.

Radiation treatment for ductal carcinoma in situ (DCIS): is a boost to the tumor bed
necessary?

Yerushalmi R, Sulkes A, Mishaeli |, Neumann A, Dinerman W, Sulkes J, Rizel 5, Yarom N, Gutman H, Fenig E.

- Studio retrospettivo su 75 pazienti trattate con BCS + RT (50
Gy)
e Boost di 10 Gy nel 26.7%

* No differenze significative in RL tra BOOST e NO BOOST
(15% vs 12.7%) (p=0.7)

 Unici fattori prognostici significativi: mastite alla presentazione
e tempo piu lungo per presentazione della recidiva (p=0.02)

e Necessari ulteriori studi randomizzati




Conclusioni

« Non esistono studi randomizzati riguardo
I'utilita del boost nel DCIS

Lo studio retrospettivo piu numeroso ha
mostrato un beneficio del boost in termini d
RFS

|| boost potrebbe essere considerato nelle

pazienti con piu alto rischio di RL



MARGINI CLOSE O
POSITIVI: RIESCISSIONE
O RT ADOSI PIU ALTE?




CLINICAL INVESTIGATION Breast

DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF THE BREAST WITH CLOSE OR FOCALLY
INVOLVED MARGINS FOLLOWING BREAST-CONSERVING SURGERY: TREATMENT
WITH REEXCISION OR RADIOTHERAPY WITH INCREASED DOSAGE
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DUCTAL CARCINOMA IN SITU OF THE BREAST WITH CLOSE OR FOCALLY
INVOLV ED MARGINS FOLLOWING BREAST-CONSERVING SURGERY: TREATMENT
WITH REEXCISION OR RADMOTHERAPY WITH INCREASED DOSAGE

Studio retrospettivo

208 PTS con DCIS trattate con BCS e con margini close (< 2 mm) o
focalmente positivi (< 1 mm) o minimamente coinvolti (1-15 mm)

— 29% riescissione + RT (dose mediana 60 Gy su letto tumorale)

— 71% RT + boost senza riescissione (dose mediana 67 Gy su
letto tumorale)

No differenze significative in RL

In pazienti selezionati con margini close o focalmente/minimamente
coinvolti (es non suscettibili a riescissioneo in casi di insoddisfacente
risultato cosmetico) la riescissione puo essere risparmiata e si puo
ottenere un controllo soddisfacente aumentando la dose al letto
tumorale ad almeno 66 Gy.

Questi risultati sono applicabili a pazienti di eta >40 anni
Necessita di ulteriori studi randomizzati
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CA LOBULARE IN SITU




CA LOBULARE IN SITU

Diagnosi spesso incidentale

<15% delle neoplasie non Infiltranti della

mammella

Fattore di rischio per successivo ca
mammario (in situ o invasivo). Il rischio e

uguale nelle 2 mammelle

Non indicazione a terapia radiante
Linee Guida AIRO 2009



- P E. F'r u n 5
actice Guidelines : . e Braast Cancar TOC
NCC in Oncology - v.1.2010 | Lobular Carcinoma in Situ Staging Disgussion References
Iﬂﬂumeling regarding risk
reduction ml‘.h.lﬂnsuhlys.r
premenopausal women,” or
with tamoxifen or raloxifene «Interval history and physical
for postmenopausal women exam every 6-12 mo
Lobular carcinoma *History and physical (category 1, see also HEEH. ' Ha:;mﬂgmt"l;ﬁtewlu -
in situ (LCIS) __, |*Diagnostic bilateral ) —r—— uniess postbilatera
Observation Guidelings) mastecto
ftﬂg’ﬁ{f - mammogram or oIf treated with tamoxifen,
1, NG, »Pathology review In special circumstances, monitor per NCCN Breast

bilateral mastectomy (see also
HCCN Breast Cancer Risk
Reduction Guidelines) %
reconstruction® may be
considered for risk reduction

Cancer Risk Reduction

Guidelines
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