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Etiopatofiziologia si riscul

Cancerul de san ,incipient” se refera la cancerul care nu s-a raspandit
dincolo de san si de ganglionii limfatici axilari. Acesta include carcinomul
ductal in situ (DCIS, stadiul O) si stadiile |, lIA, [IB si llIA pentru cancerul de
san invaziv (vezi Stadializarea, Capitolul 3). Termenul ,invaziv” este unic
pentru cancerul de san; in niciun alt cancer nu este utilizata o astfel de
tautologie. Pur si simplu inseamna ca celulele canceroase au traversat
membrana bazala a ductului si se pot raspandi. Se foloseste doar din cau-
za popularitatii termenilor carcinom in situ ,ductal” sau ,lobular” (DCIS si
LCIS) in care celulele canceroase nu au traversat membrana bazala; astfel
de leziuni, daca sunt pure, teoretic nu comporta un risc vital. DCIS si LCIS
sunt cel mai frecvent identificate prin screening mamografic sau sunt o
descoperire intamplatoare dupa o biopsie a unei leziuni benigne. Neopla-
zie intraepiteliala ductala (DIN) ar i denumirea de preferat si ar elimina
acel tabu inutil de cancer atunci cand sunt diagnosticate aceste leziuni.

Nu exista marReri histopatologici sau moleculari care sa prezica cu certi-
tudine progresia de la DCIS la boala invaziva. Cu toate acestea, riscul de
cancer invaziv este considerat a fi crescut de 9 pana la 11 ori la o femeie la
care DCIS este tratat prin indepartarea doar a zonei afectate.

Cancerul de san este cea mai comuna forma de cancer la femei, cu apro-
ximativ 1,67 milioane de cazuri noi diagnosticate in intreaga lume in 20122
Desi mortalitatea a scazut in majoritatea zonelor din 1990, cancerul de
san ramane principala cauza de deces datorat cancerului la femeile intre
35 - 55 de ani; se estimeaza ca in lume in jur de 522 000 de femei au de-
cedat din cauza cancerului de san in 2012, cu rate de mortalitate variabile
in diferite tari.2

Sanul este compus din tesut glandular si adipos in proportii diferite. Te-
sutul glandular este format din 15-20 de lobi care contin numerosi lobuli,
interconectati prin canalicule (Figura 1.1). Canaliculele converg pentru a
forma ductele lactifere, care se deschid in sinusurile lactifere si se evacu-
eaza prin mamelon. Sanul este cuprins intre doua straturi de tesut fibros
conectate prin ligamentele lui Cooper, care ii confera forma caracteristica.
Invazia ligamentelor Cooper de catre cancer si cicatrizarea scurteaza li-
gamentele, ducand la aparitia semnului clasic timpuriu de retractie tegu-



mentara atunci cand se contracta pectoralii sau cand pacienta se apleaca
inainte cu bratele ridicate.

Figura 1.1 Structura normala a sanului.

Vasele limfatice ale glandei mamare converg in plexul subareolar a lui Sappy
si apoi dreneaza in axila.

Majoritatea cancerelor de san sunt tumori epiteliale, care apar fie din glan-
dele galactofore (carcinoame lobulare), fie, mai frecvent, din canalele de
drenaj (carcinoamele ductale); doar un numar mic sunt non- epiteliale im-
plicand stroma sau tesuturile moi.

Carcinoamele ductale reprezinta peste 90% din cancerele de san. Carci-
noamele lobulare reprezinta aproximativ 8% din cancerele de san. Astfel
de tumori apar in diverse locuri, fie in acelasi san sau in ambii. Acestea pot
fi greu de diagnosticat, deoarece natura lor difuza si radiolucenta relativa
sunt responsabile de faptul ca nu apar de multe ori pe mamografii.

Tumorile filode sunt tumori stromale relativ rare, care prezinta foarte rar
caracteristicile maligne ale unui adevarat sarcom. Din punct de vedere cli-
nic si imagistic, ele se aseamana cu fibroadenoamele, desi sunt adesea
mai mari.

Statusul receptorial. Estrogenul si progesteronul sunt reglatori importanti
ai cresterii si dezvoltarii normale a glandei mamare si joaca un rol im-
portant in patogeneza cancerului de san. Receptorii hormonali din unele



Etiopatofiziologia si riscul

cancere mamare promoveaza replicarea ADN-ului si diviziunea celulara
atunci cand se leaga estrogenul sau progesteronul (de exemplu, o tumora
Cu receptori estrogenici pozitivi [ER +]), in timp ce prezenta receptorului
pentru factorul 2 uman de crestere epidermala (HER2) se coreleaza cu un
prognostic mai nefavorabil in orice stadiu al cancerului. Acesti receptori
ofera tinte terapeutice valoroase, deoarece blocarea lor poate stopa cres-
terea cancerului si poate duce chiar la regresie completa.

Varsta este de departe cel mai important factor de risc pentru cancerul
de san la femei (Tabelul 1.1) si este cel mai frecvent factor utilizat pentru a
stratifica programele de screening®.

Tabelul 1.1 Factorii care influenteaza riscul de cancer mamar

Risc crescut Risc redus
Risc relativ 1.1-2.0
Varsta la prima sarcina >30 ani <20 ani
dusa la termen
Varsta la menarcha <12 ani > 14 ani
Varsta la menopauza >55ani <45 ani

Obezitate Obeza (IMC > 30) Supla (IMC = 20-25)
(postmenopauza)
Alcool/zi Risc relativ: Fara alcool
<1bautura =108
1-2 bauturi = 1,21

> 2 bauturi =138

Nivelul activitatii fizice Redus Moderat sau crescut
Paritate Nuliparitate Multiparitate
(postmenopauza)

Alaptare Absenta Cativa ani
Contraceptive Da Nu

hormonale



HRT
Status socioeconomic
Domiciliul

Rasa/etnie
CM la varsta < 45 de ani
CM la varsta 2 45 ani

Religie

Densitatile nodulare
pe mamografie
(postmenopauza)

O ruda de gradul intai
cuCM

Hiperplazie atipica
confirmata prin biopsie

Iradiere toracica cu doze
mari

Ovarectomie inainte de
varsta de 35 de ani

Varsta

Locul nasterii

Doua rude de gradul
intdi cu CM la o varsta
tanara

Istoric de CM intr-un
singur san

Da
inalt

Urban

Neagra
Caucaziana

ludaica (in special
AshRenazi)

Risc relativ 2.1-4.0

> 75% din volumul

sanului

Da

Da

Da

Nu

Risc relativ > 4.0
>50 ani

America de Nord,
Europa de Nord

Da

Da

Nu
Scazut

Rural

Asiatica
Asiatica

Mormoni, adventisti
de ziua a saptea

Parenchimul compus
in intregime din
grasime

Nu

Nu

Da

<30 ani

Asia, Africa

Nu



