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• Hormone receptors (ER, PgR) 

• Grading (differentiation) 

• HER2 

• Ki67 (proliferation) 

• Vascular invasion 

• Gene expression tests  

(molecular finger print) 

 (2009, St Gallen) 

• Tumor size 

• Number of involved 

lymph nodes 

• Distant metastasis 

Biologia del tumore 

(Aggressività) 

Carico tumorale 

(dimensioni e disseminazione) 
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CARCINOMI INVASIVI 

CARCINOMI IN-SITU 



Cancer 2003;98:2133–43. 

For women with  

equivalent lymph node status, 

 tumor size was associated with increased 
lethality, such that each millimeter of tumor 
diameter was associated with an additional 1% 
chance of death. 



Lymph node metastases  Tumor diameter 

Diametro del tumore e stato linfonodale sono fattori prognostici 
indipendenti 

J Clin Pathol 53:846-850, 2000 
J Clin Oncol 8:2040-2046, 1990 

Diametro del tumore e stato linfonodale sono strettamente correlati : 
più grosso è il tumore, più ha avuto tempo di metastatizzare ai 
linfonodi  

Cancer 24:1071-1080, 1969  
Cancer 63:181-187, 1989 

Probabilità di avere metastasi nei linfonodi ascellari 
T1  0-50% 
T2  20-50%,  
T3   50-80% 

Ann Surg 1997; 226: 271–8. 
Arch Surg 2001; 136: 688–92. 

Ann Surg Oncol 2003; 10: 1140–51. 
Breast Cancer Res Treat 2005; 91: 113 



Definizione 

TNM: pT1 (<2 cm)  
2001-3 2007 2009 



Definizione 

1.5 cm  

TNM: pT1 (<2 cm)  

Tabar  Città della Salute, Torino  

Breast J. 2006  

Annals of Oncology 2013 

http://www-ncbi-nlm-nih-gov.offcampus.dam.unito.it/pubmed/?term=Duffy+SW,+Tabar+L,+Vitak+B+et+al.+Tumor+size+and+breast+cancer+detection:+what+might+be+the+effect+of+a+less+sensitive+screening+tool+than+mammography?+Breast+J+2006;+12(Suppl+1):+S91%E2%80%93S95
http://www-ncbi-nlm-nih-gov.offcampus.dam.unito.it/pubmed/?term=Duffy+SW,+Tabar+L,+Vitak+B+et+al.+Tumor+size+and+breast+cancer+detection:+what+might+be+the+effect+of+a+less+sensitive+screening+tool+than+mammography?+Breast+J+2006;+12(Suppl+1):+S91%E2%80%93S95
http://www-ncbi-nlm-nih-gov.offcampus.dam.unito.it/pubmed/?term=Duffy+SW,+Tabar+L,+Vitak+B+et+al.+Tumor+size+and+breast+cancer+detection:+what+might+be+the+effect+of+a+less+sensitive+screening+tool+than+mammography?+Breast+J+2006;+12(Suppl+1):+S91%E2%80%93S95


Definizione 

1.5 cm  

TNM: pT1 (<2 cm)  

1 cm  



The Breast Journal, Volume 17 Number 1, 2011 32–38 

In conclusion, our series of 
patients with early-stage 
breast cancer (<1 cm N0) 
showed an excellent prognosis 
although the fact that half of 
them received no systemic 
adjuvant therapy. 



St Gallen 2011, 2013, 2015 

Biologia 



Annals of Oncology 15: 1633–1639, 2004 

425 patients classified as having node-negative pT1mic, pT1a or 
pT1b after surgery 



Annals of Oncology 15: 1633–1639, 2004 

adjuvant therapy according to 
endocrine responsiveness 

Proliferative activity 
Ki67 

pT1a/pT1b 



Although most patients with TNBC present with advanced stage tumors at 

diagnosis, about 10% present with stage I  

Cancer 2007;109:1721-8. 

Breast J 2009;15:454-60. 
J Breast Cancer 2012 June; 15(2): 197-202 



150 pazienti HER2 positive 

pT1a-b, pN0, M0 non sottoposte a trastuzumab 



Conclusion 
Very small tumors with four positive LNs may predict for higher BCSM compared with 
larger tumors. In extensive node-positive disease, very small tumor size may be a 
surrogate for biologically aggressive disease. 



TUMORE PICCOLO? 

KI67? 

STATO ORMONALE? 

STATO DI HER2 

STATO LINFONODALE? 



TERAPIA 



In ogni caso la percentuale di 

recidive locali a 5 anni è molto 

bassa (4%) 



TUBULARI, MUCINOSI E PAPILLARI   

SE <1cm e SENZA INTERESSAMENTO LINFONODALE:  

POSSIBILE ASTENERSI DAL TRATTAMENTO 

Aiom, 2014 



pT1a: non esistono dati prospettici riguardo all’utilizzo della 

CT+trastuzumab 

Aiom, 2014 



pT1a: la CT può essere presa in considerazione se G3 o KI67 elevato  

Adenoideo cistico se inferiore a 1 cm non necessita di trattamento 



In considerazione della bassa numerosità delle casistiche di carcinoma 

microinvasivo, non si dispone di studi clinici che indirizzino le decisioni 

terapeutiche.       AIOM 2014 

CARCINOMA MICROINVASIVO 

Solin LJ1, Fowble BL, Yeh IT, Kowalyshyn MJ, Schultz DJ, Weiss MC, Goodman 
RL. 
Microinvasive ductal carcinoma of the breast treated with breast-conserving 
surgery and definitive irradiation.  
Int J Radiat Oncol Biol Phys. 1992;23(5):961-8. 
 

Prognosi eccellente 

Ma c’è MICROINVASIVO E MICROINVASIVO…. 



High grade arm 



PICCOLI TUMORI 

CARCINOMI DUTTALI IN SITU 



MARCATORI PROGNOSTICI 

 

   ESTENSIONE 

   GRADO NUCLEARE 

   STATO DEI MARGINI DI RESEZ 

   MYCROPAPILLARY TYPE 

     

    ER low expression 

    HER2 overexpression 

     



1.LOBULE CANCERIZATION 

2.PAGET DISEASE 
of the nipple 

3. NEODUCTOGENESIS 

Virchows Arch (2005) 447: 1–8 Tot Tibor 

Laszlo Tabar, et al Cancer 2004;101: 1745–59 

4. MICROINVASION 

Tot T. kind permission 

DIN3/high grade DCIS  

ER: LOW EXPRESSION 
HER2: POSITIVE 





TRATTAMENTO 

ORMONOTERAPIA 



AIOM 2014 



The Oncotype DX® Breast Cancer Assay 
for DCIS:  

A Genomic Risk Stratification Tool 



PR Ki-67 
STK15 

Survivin 
Cyclin B1 
MYBL2 

GSTM1 

Beta-actin 
GAPDH 
RPLPO 

GUS 
TFRC 

 
 
 

Hormone Receptor Group Proliferation Reference 

The DCIS Score result: 

• Is a continuous variable  

• Is a quantitative risk assessment (number between 0 – 100) 

• Reflects each individual patient’s tumor biology  

Solin et al. J Natl. Cancer Inst. 2013. 

DCIS Score™ Result: Gene Selection 



VALIDATO IN PAZIENTI CHE HANNO EFFETTUATO SOLO 

CHIRURGIA E NON RADIOTERAPIA 

Estensione tumorale: <2.5 cm 

Margini > 3 mm 

• Low  < 39, Intermediate 39 – 54, High ≥ 55 



LA DIMENSIONE DELLA LESIONE E’ UN FATTORE PROGNOSTICO 

INDIPENDENTE DI SOPRAVVIVENZA GLOBALE E LIBERA DA 

MALATTIA 

 

E’ difficile definire un valore soglia al di sotto o al di sopra del quale il 

tumore possa essere considerato a cattiva o a buona prognosi, fatta 

eccezione per i tumori molto piccoli. 

  

Anche nei tumori pT1a e pT1b la valutazione del rischio non può 

prescindere dal considerare gli altri parametri prognostici, quali lo 

stato dei linfonodi ascellari, i fattori biologici (Ki-67, stato dei recettori 

ormonali, stato di HER2, grading) e l’età della paziente.  

 

Considerando questi parametri la letteratura (e anche le Linee Guida) 

ci suggeriscono la possibilità di omettere radio/ormonoterapia su 

pazienti selezionate 

 

E’ necessaria la messa a punto di nuovi studi per determinare 

l’influenza della componente IN SITU associata a tumori piccoli e dei 

tumori IN SITU PICCOLI per evitare under/over treatment 

CONCLUSIONI 




