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I carcinomi mammari  triplo negativi

ÅBiologia dei tumori triplo negativi

ÅStoria naturale dei tumori triplo negativi

ÅChemioterapia del carcinoma mammario triplo negativo

ÅTrattamento di particolari sottogruppi di pazienti

ÅNuove opzioni terapeutiche 



Parametri Prognostici e Parametri Predittivi

ÅParametri Prognostici 

forniscono informazioni sugli esiti 

indipendentemente dalle terapie

ÅParametri Predittivi 

forniscono informazioni sulla probabilità di 

benefici (o tossicità) da specifiche terapie



Carcinoma mammario: 
Fattori prognostici e predittivi

Å Parametri Prognostici

Å Età/PS

Å TNM

Å Istologia

Å Grado Nucleare

Å Recettori ormonali

Å Ki-67

Å Stato di Her2

Å Invasione linfovascolare

Å Profili di espressione genica

Å Upa/PAI1

Å Cyclina E e D1

Å Cathepsin D 

Å p53 

Å Bcl-2

Å VEGFr

Å Parametri Predittivi

ÅRecettori ormonali

ÅStato di Her2

ÅProfili di espressione genica

ÅTopoisomerase IIŬ

ÅKi 67

Åp53 

ÅEspressione di Map Tau 

ÅMutazioni della ɓ-tubulin 

ÅPolimorfismi genetici

ÅBiomarcatori serici

(CA 15.3, ECD, N-telopeptide)



Sottotipi molecolari di carcinoma mammario  

definiti in IHC

Carcinoma mammario

ER+
65-75%

HER2+
15-20%

Triplo 
negativo

15%



Classificazione molecolare del carcinoma mammario

Perou CM, Nature 406:747, 2000; Sorlie T, PNAS 100:8418; 2003



Carcinoma mammario Basal-like : 

caratteristiche cliniche e patologiche

ÅCaratteristiche cliniche 
ïPazienti giovani (47-55 anni)

ïEtnia afro-americana

ïCarcinomi di intervallo

ïPortatrici di mutazioni BRCA-1

ïPrevalenza di metastasi cerebrali e polmonari

ÅCaratteristiche patologiche
ïAlto grado, alto indice mitotico

ïPattern espansivo

ïNecrosi a carta geografica/Aree di fibrosi centrale

ïInfiltrazione linfocitaria dello stroma

ïMetaplasia

ïIstologie favorevoli (midollare, adenoido-cistico, metaplastico a 
basso grado)



Il tumore triplo negativo in immunoistochimica non 

coincide con il profilo genico ñbasal likeò

Basal-like

Triplo 

negativo

Solo ~ 80% dei tumori BL hanno un fenotipo TN 

70-90% dei tumori TN hanno un profilo di espressione genica BL

~20% dei tumori non TN hanno un profilo di espressione genic BL

La maggioranza dei portatori di mutazione BRCA1 hanno un tumore BL (o TN)

BRCA1
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Rischio annuale di recidiva 
nei Tumori Triplo Negativi

Dent R et al, Br Cancer Res, 2007

P 0.0003

Smid M et al, Cancer Res, 68:3108, 2008

Picco di recidive

ÅTN: 1- 3 anni

ÅNon-TN: costante nel tempo 

26            11             2              1              5   45

22              2             4              1              5  34

14              4             6              3              0  27

4              1             2              1              1 9

5            12             4              8              1  30

bone lung liver brain pleura total

luminal B

luminal A

HER2

normal

basal

Sede di ripresa di malattia 
per sottotipo molecolare


