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	 	 	 	Ai	sensi	dell’art.	3.3	sul	conflitto	di	interessi,	pag	17	del	Regolamento	Applicativo	

Stato-Regioni	 del	 5/11/2009,	 dichiaro	 che	 negli	 ultimi	 2	 anni	 ho	 avuto	 rapporti	
diretti	di	finanziamento	con	i	seguenti	soggetti	portatori	di	interessi	commerciali	in	
campo	sanitario:	

													-Lilly	
													-Novartis	
	

CONFLITTI	DI	INTERESSE	
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LEGGE EUROPEA DA APPLICARE ENTRO IL 2016 - La 
Risoluzione del Parlamento Europeo del 2003, riconfermata nel 
2006 con il sostegno di molte associazioni femminili europee, 
richiede a tutti gli Stati membri dell’UE che entro il 2016 sia definito 
nelle programmazioni sanitarie il ruolo di Breast Unit certificate. 
Per quanto riguarda il nostro Paese, ne sono previste 60, 
distribuite capillarmente lungo la penisola, in modo da garantire la 
disponibilità di una struttura ad hoc almeno ogni milione di abitanti.  

LA	BREAST	UNIT 
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Team multidisciplinari all’interno dei quali 
si trovano tutte le specialità mediche, 
tecniche e infermieristiche, che in qualche 
modo interagiscono nella prevenzione, 
diagnosi, terapia e riabilitazione del 
carcinoma mammario, con le maggiori 
competenze specifiche e in assoluta 
coordinazione fra loro. 

LA	BREAST	UNIT 



Roma,	9-12	novembre	2017	

	

TRATTAMENTO	del	CA.MAMMARIO		

•  TRATTAMENTO	CHIRURGICO:	
!  Breast-conserving	surgery	
!  Modified	 radical	 mastectomy (rimozione	 dell'intero	 seno	 con	 dissezione	 ascellare	 dei	 livelli	 I	 e	 II),	 con	 o	

senza	ricostruzione	del	seno	
	

•  RADIOTERAPIA:	
!  viene	regolarmente	impiegata	dopo	la	Breast-conserving	surgery,	ma	è	indicata	anche	per	i	pazienti	ad	alto	

rischio	post	mastectomia.	L'obiettivo	principale	è	quello	di	eradicare	la	malattia	residua	
	

•  ALTRE	TERAPIE	ADIUVANTI	
!  Lo	stadio	e	le	caratteristiche		molecolari	discriminano	la	necessità	della	terapia	sistemica	adiuvante	e	la	

scelta	delle	modalità	da	utilizzare.	Le	pz	ER	e/o	PR	pos.	riceveranno	terapia	ormonale.	La	sovraespressione	di	
HER2	è	un'indicazione	per	l'uso	di	trastuzumab,	di	solito	in	combinazione	con	la	chemioterapia.	Se	il	tumore	
è	triplo	negativo,	la	terapia	adiuvante	si	basa	su	regimi	chemioterapici	combinati	
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L’ENDOCRINOLOGO	DELLA	BREAST	UNIT	

L’Endocrinologo	 si	 inserisce	 esattamente	 in	 questo	punto	dell’iter	 diagnostico.	 Il	 suo	
ruolo	è	cruciale	nella	gestione	dei	potenziali	effetti	indotti	dalle	terapie	adiuvanti.	
	
In	particolare	sarà	chiamato	in	consulenza	per:	
	
	
" gestire	gli	effetti	della	deprivazione	estrogenica,	in	primis	come	bone	specialist	

" valutare	eventuali	patologie	tiroidee	e/o	ormonali	riscontrate	durante	la	stadiazione	
e	la	terapia	
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I	 dati	 di	 questa	 metanalisi	 del	 2015	 sembrerebbero	
supportare	l’associazione	tra	Ca	mammario	e	Ca	tiroideo,	
sottolineando	 come	 sia	 più	 frequente	 la	 diagnosi	 di	
neoplasia	tiroidea	dopo	la	patologia	mammaria…ma	è	un	
dato	isolato?	Qual	è	il	razionale?	
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Possibili	spiegazioni:	
	
•  SURVEILLANCE	BIAS:	 le	 pz	 con	 Ca	mammario	 si	 sottopongono	 a	 numerosi	 esami	 radiologici	
durante	il	follow	up	oncologico,	con	riscontro	di	lesioni	incidentali,	diversamente	misconosciute	
per	la	natura	indolente	del	CDT.	Contestazione:	frequenza	maggiore	rispetto	ad	altre	sedi	

•  RUOLO	DEGLI	ORMONI:	è	stata	dimostrata	la	presenza	di	recettori	ER/PR	sui	tireociti	normali,	
maggiormente	espressi	in	caso	di	CPT.	È	stato	dimostrato	che	l’E	stimola	la	secrezione	di	TSH	

•  RADIAZIONI:	l’esposizione	a	radiazioni	esterne	aumenta	il	rischio	globale	di	sviluppare	un	
secondo	carcinoma	nell’area	irradiata.	Ciò		NONOSTANTE…	
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Front Immunol. 2017 May 9;8:521. doi: 10.3389/fimmu.2017.00521. 
eCollection 2017. 
Thyroid Autoimmunity: Role of Anti-thyroid Antibodies in 
Thyroid and Extra-Thyroidal Diseases. 

Fröhlich E1,2, Wahl R1. 

Anti-TSHR antibody levels were higher in 
breast cancer patients than in women with 
benign tumors or healthy controls  

a promoting role of anti-TSHR antibodies on breast 
cancer has been shown, while the role of anti-Tg and 
anti-TPO is unclear 

anti-TPO antibodies might have a beneficial 
effect in manifest breast cancer 
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J Res Med Sci. 2016 Sep 1;21:76. eCollection 2016. 
The association between Vitamin D and health outcomes in women: A review on the 
related evidence. 
Jolfaie NR1, Rouhani MH1, Onvani S1, Azadbakht L2 
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Our findings provide compelling observational evidence for inverse associations 
between vitamin D levels and risk of breast cancer progression and death 
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EFFETTI	DELLA	TERAPIA	ORMONALE	

Gli	 effetti	 collaterali	 della	 terapia	 ormonale	 sono	 in	 genere	 lievi	 e	 sono	 conseguenza	
diretta	della	privazione	estrogenica.	I	più	frequenti	e	comuni	ai	preparati	sono:	vampate	di	
calore,	iperidrosi,	ritenzione	idrica,	alterazioni	o	sospensione	dei	cicli	mestruali,	secchezza	
vaginale,	 dispareunia,	 variazioni	 di	 peso,	 nausea,	 dolori	 ossei	 articolari	 o	
muscolari,	 cefalea,	 stanchezza,	 depressione,	 insonnia,	 alterazioni	 della	 funzionalità	
epatica,	del	colesterolo	e	dei	trigliceridi.	

Sintomi menopausali 
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SINTOMI	VASOMOTORI:	solo	notturni#gabapentin	
																																																						anche	diurni#SSRI/SNRI	
																																																						se	refrattari#	valutare	TOS		

SECCHEZZA	VAGINALE:	idratanti	in	cronico	e	lubrificanti	prima	dei	rapporti.	Uso	di	E	locali	
controindicato	anche	se	in	linea	teorica	safe	se	associati	a	SERMs.	In	valutazione	la	laser-terapia	

S.	METABOLICA:	dieta,	attività	fisica,	eventuale	uso	di	statine	

Volume 102, Issue 10, 1 October 2017  
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From: The effect of exemestane, anastrozole, and tamoxifen on lipid profiles in Japanese postmenopausal 
early breast cancer patients: final results of National Surgical Adjuvant Study BC 04, the TEAM Japan sub-
study 
Ann Oncol. 2011;22(8):1777-1782. doi:10.1093/annonc/mdq707 
Ann Oncol | © The Author 2011. Published by Oxford University Press on behalf of the European Society for Medical Oncology. 
All rights reserved. For permissions, please email: journals.permissions@oup.com 
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Studio	monocentrico	condotto	dalla	breast	Unit	di	Brescia	
Obiettivo:	valutare	l’impatto	degli	AI	sull’osso	di	pazienti	affette	da	Ca	mammario	
263	donne	con	Ca	mammario	
Gr1:94	trattate	con	AI	
Gr2:169	non	trattate	con	AI	(naive)	
Pz	omogenee	per	età,	bmi	e	precedente	trattamento	chemioterapico	
Supplementazione	maggiore	di	calcio	e	calciferolo	nel	Gr.2		

CONCLUSIONI:	
 
 
	lo	studio	mostra	che	le	donne	affette	da	Ca	mammario	in	trattamento	con	AI	
hanno	 alta	 prevalenza	 di	 fratture	 vertebrali	 e	 che	 tali	 fratture	 possono	
manifestarsi	 anche	 in	 presenza	 di	 normali	 valori	 di	 BMD.	 Questi	 risultati	
sottolineano	 l’importanza	 della	 valutazione	 vertebrale	 morfometrica	
oltre	che	della	BMD		
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Figure 1  

The Lancet 2015 386, 1353-1361DOI: (10.1016/S0140-6736(15)60908-4)  
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!  Antiresorptive	 agents	 (e.g.	 bisphosphonates,	
denosumab)	 have	 been	 used	 to	 successfully	
prevent	 and	 treat	 cancer	 treatment-induced	 bone	
loss	in	patients	with	breast	cancer		

!  Denosumab	has	previously	 been	 shown	 to	 reduce	
the	 risk	 of	 vertebral,	 non-vertebral,	 and	 hip	
fractures	 in	 postmenopausal	 women	 with	
osteoporosis	

!  ABCSG-18:	 a	 prospective,	 double-blind,	 placebo-
controlled,	phase	3	trial	to	investigate	the	effects	of	
adjuvant	 denosumab	 on	 fractures	 and	 other	 bone	
health	 parameters,	 and	 on	 safety	 outcomes,	 in	
postmenopausal	 patients	with	 hormone	 receptor-
positive,	 early-stage	 breast	 cancer	 receiving	 AI	
treatment5	

Primary	endpoint	
Time	to	first	clinical	fracture	
Secondary	endpoints	
Percentage	change	in	total	lumbar	spine,		
total	hip	and	femoral	neck	BMD	from	baseline	to	
Month	36		
Incidence	of	new	vertebral	fractures	at	Month	36	
Incidence	of	new	or	worsening	of	pre-existing		
vertebral	fractures	at	Month	36	
DFS	
BMFS	
OS	



Roma,	9-12	novembre	2017	

	

RISULTATI DELLO STUDIO 
CONDOTTO DA GNANT 

Esordio	 della	 prima	 frattura	 significativamente	
ritardato	rispetto	al	placebo	

Riduzione	significativa	dell’incidenza	delle	fratture	nella	
popolazione	con	denosumab	rispetto	al	controllo	
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TERAPIE	
Diversamente	dai	bp,	l’utilizzo	di	denosumab	può	essere	preso	in	considerazione	senza	necessità	di	
aggiustamento	 della	 dose	 anche	 in	 presenza	 di	 una	 grave	 riduzione	 della	 funzione	 renale.	
Denosumab	è	generalmente	ben	 tollerato.	 Il	 favorevole	profilo	di	 sicurezza	 favorisce	un’adeguata	
aderenza	 al	 trattamento.	 Gli	 studi	 disponibili	 in	 merito	 suggeriscono	 una	 migliore	 aderenza	 al	
trattamento	 con	 denosumab	 rispetto	 ad	 altre	 alternative	 terapeutiche	 per	 l’osteoporosi,	 in	
particolare	i	bisfosfonati,	probabilmente	attribuibile,	oltre	che	alla	buona	tollerabilità	del	farmaco,	
anche	a	frequenza	e	via	di	somministrazione.  
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112	fratture	vertebrali	verificatesi	in	24	donne	in	età	post-menopausale	in	un	lasso	di	tempo	compreso	tra	2	e	10	
mesi	dopo		8	-16	mesi	dall’ultima	iniezione		
	
Dopo	 la	 sospensione	di	denosumab	si	assiste	ad	un	 incremento	repentino	degli	 indici	di	 turnover	osseo	e	a	un	
altrettanto	rapido	decremento	della	BMD	(-6.6%	alla	colonna	lombare	e	-5.3%	al	femore	totale	entro	i	primi	12	
mesi	di	 interruzione),	che	tende	a	tornare	ai	 livelli	precedenti	 il	 trattamento.	 Il	meccanismo	alla	base	di	questo	
fenomeno	 di	 rimbalzo	 del	 riassorbimento	 osseo	 non	 è	 completamente	 chiarito,	 ma	 potrebbe	 essere	
riconducibile	a	un	elevato	rapporto	RANKL/osteoprotegerina	o	a	un	pool	estremamente	numeroso	di	precursori	
osteoclastici,	 che	 si	 attivano	 simultaneamente	dopo	 la	 scomparsa	di	 denosumab	dal	 circolo.	Qualora	 si	 ritenga	
comunque	 opportuno	 sospendere	 il	 trattamento,	 una	 strategia	 appropriata	 potrebbe	 essere	 quella	 di	
somministrare,	 a	 partire	 da	 6	 mesi	 dall’ultima	 iniezione,	 un	 altro	 farmaco	 anti-riassorbitivo	 per	 evitare	 il	
rimbalzo.	In	questo	contesto,	quindi,	i	bisfosfonati	potrebbero	avere	un	ruolo	fondamentale		
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È necessaria la figura dell’Endocrinologo nelle Breast Units ? 

IL	RUOLO	DELL’ENDOCRINOLOGO	NEL	TEAM	
MULTIDISCIPILINARE:	LA	BREAST	UNIT	
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