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Epidemiologia

Sono stati stimati nel 2020 in Italia circa 55.000 nuovi casi di 

carcinoma mammella femminile



Epidemiologia

Considerando le frequenza nelle varie fasce d’età, i tumori della 

mammella rappresentano il tumore più frequente 

diagnosticato in tutte le fasce d’età:

0-49 anni: 41%

50-69 anni: 35%

+70 anni: 22%

Il trend di incidenza del tumore della mammella in Italia appare 

in leggero aumento (+0,3% per anno) fino al bienno 2019-

2020



Mortalità



Mortalità



Sopravvivenza

La sopravvivenza relativa a 5 anni dalla diagnosi, 

indipendente da altre comorbidità, è in MODERATO E 

COSTANTE AUMENTO DA MOLTI ANNI.

LA SOPRAVVIVENZA A 5 ANNI DELLE DONNE CON 

TUMORE DELLA MAMMELLA IN ITALIA E’ PARI 

ALL’88%.

Linee guida AIOM 2023



CARCINOMA DELLA MAMMELLA

STADIAZIONE

ISTOLOGIA

FATTORI 

PROGNOSTICI

CLASSIFICAZIONE 

MOLECOLARE

CLASSI DI 

RISCHIO



Stadio IA  T1N0

T1 tumore di dimensione massima 

non superiore a 2 cm

T1 a > 0,1 cm, < = 0,5 cm

T1b > 0,5 cm, < = 1 cm

T1c >1cm, < = 2 cm

Stadio IB T1N1mic

N1mic micrometastasi 

(dimensioni> a 0,2mm e/o a 200 cellule) 

TNM

Tis carcinoma in situ                                      

Tis (DCIS) carcinoma duttale in situ

Tis (LCIS)  carcinoma lobulare in situ



Stadio IIA: T1N1, T2N0

T2: tumore di dimensione massima 

superiore a 2 cm ma non superiore a 5 cm

N1: mts in uno o più linfonodi ascellari 

omolaterali di livello I e II mobili

Stadio IIB: T2N1, T3N0

T3: tumore di dimensione massima 

superiore a 5 cm

Stadio IIIA: T1-T2N2, T3 N1-N2

N2: mts in uno o più linfonodi ascellari 

omolaterali di livello I e II, o mammari

interni omolaterali rilevabili clinicamente

Stadio IIIB: T4 N0- N1-N2

T4: estensione diretta alla parete toracica/cute

Stadio IIIC: qualsiasi T N3

N3 mts linfonodi infraclaveari omolaterali,

linfonodi mammari interni linfonodi sovraclaveari

TNM



Stadio IV:

Qualsiasi T, qualsiasi N, M1 

TNM



Caratteristiche immunofenotipiche dei principali sottogruppi fenotipici di 

carcinoma mammario

Classificazione molecolare



Definizione di BASSO e ALTO rischio (21A04069, GU Serie Generale 

n. 161 del 07/07/2021)

Gruppi di rischio

LINEE GUIDA AIOM 2023
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TERAPIA NEL TUMORE MAMMARIO

APPROCCIO MULTIDISCIPLINARE



TERAPIA NEL TUMORE MAMMARIO

CHIRURGIA       →     Demolitiva

Conservativa

TERAPIA MEDICA    → Chemioterapia

Ormonoterapia 

Terapie biologiche

RADIOTERAPIA ADIUVANTE

POST-OPERATORIA



RADIOTERAPIA

RUOLO ADIUVANTE-

POSTOPERATORIO

Il trattamento radiante dopo chirurgia conservativa 

trova indicazione al fine di sterilizzare eventuali focolai 

neoplastici multicentrici subclinici della mammella 

operata o residui neoplastici nel letto operatorio, 

riducendo quindi l’incidenza della recidiva mammaria. 



RADIOTERAPIA

RUOLO ADIUVANTE-

POSTOPERATORIO

L’aggiornamento dei risultati della metanalisi sui dati 

individuali di 10801 pazienti dell’Early Breast Cancer 

Trialists Collaborative Group (EBCTCG) ha evidenziato che 

la RT riduce il rischio di ogni ricaduta di malattia a 10 anni 

dal 35% al 19,3% (p<0,00001), con una riduzione assoluta 

pari al 15,7%. 

La RT riduce inoltre la mortalità a 15 anni per carcinoma 

mammario dal 25·2% al 21·4% (riduzione assoluta del 

rischio pari a 3·8%). 



RT dopo chirurgia conservativa

Posizionamento per 

l’esecuzione del trattamento



RT dopo chirurgia conservativa

3D

IMRT

VMAT



RT dopo chirurgia conservativa

NOVITA’ 

•Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

•Il frazionamento tradizionale può 
essere modificato?

•L’irradiazione parziale della mammella 
può essere un opzione terapeutica?

•Può essere omessa la sovradose sulla 
sede di malattia iniziale?

•E’ necessaria l’irradiazione delle 
stazioni minfonodali dopo chirurgia 
conservativa?



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

AIOM 2023



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

AIRO 2022



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

Si può prendere in considerazione tale opzione in pazienti 

di età > ai 70, luminal A (ER-PgR+, HER2-, Ki67<20) 

ma 

personalizzandolo in base a comorbidità, aspettativa di 

vita e fattori di rischio di recidiva.



RT dopo chirurgia conservativa

NOVITA’ 

•Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

•Il frazionamento tradizionale può 
essere modificato?

•L’irradiazione parziale della mammella 
può essere un opzione terapeutica?

•Puo’ essere omessa la sovradose sulla 
sede di malattia iniziale?

•E’ necessaria l’irradiazione delle 
stazioni minfonodali dopo chirurgia 
conservativa?



RADIOTERAPIA DOPO CHIRURGIA CONSERVATIVA

Volume irradiato: mammella +/- regione sovrasottocalevare

Dose: giornaliera 1.8-2 Gy, sino a dose totale 50.4-50 Gy (25

sedute) e successiva sovradose su letto tumorale (10-16

Gy, 5-8 sedute)

TOTALE 30 SEDUTE

RT dopo chirurgia conservativa



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

Between 1999 and 2001, 2215 women with early breast 

cancer (pT1-3a pN0-1 M0) at 23 centres in the UK were 

randomly assigned after primary surgery to receive 50 

Gy in 25 fractions of 2·0 Gy over 5 weeks or 40 Gy in 15 

fractions of 2·67 Gy over 3 weeks.

A radiation schedule delivering 40 Gy in 15 fractions seems 

to offer rates of local-regional tumour relapse and late 

adverse effects at least as favourable as the standard 

schedule of 50 Gy in 25 fractions



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

ASSENZA DI RECIDIVA 

LOCOREGIONALE



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

COSMESI



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

Between 1998 and 2002, 2236 women with early breast cancer 

(pT1-3a pN0-1 M0) at 17 centres in the UK were randomly assigned 

after primary surgery to receive 50 Gy in 25 fractions of 2·0 Gy 

versus 41·6 Gy or 39 Gy in 13 fractions of 3·2 Gy or 3·0 Gy over 5 

weeks.

41·6 Gy in 13 fractions was similar to the control 

regimen of 50 Gy in 25 fractions in terms of local-

regional tumour control and late normal tissue effects, 

a result consistent with the result of START Trial B. 



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

ASSENZA DI RECIDIVA 

LOCOREGIONALE



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

COSMESI



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

Long-term follow-up confirms that appropriately dosed hypofractionated 

radiotherapy is safe and effective for patients with early breast cancer. 

The results support the continued use of 40 Gy in 15 fractions, which

has already been adopted by most UK centres as the standard of care for 

women requiring adjuvant radiotherapy for invasive early breast cancer.



RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento



These results support 

ultrahypofractiona- tion (26Gy in 

5 consecutive daily fractions) to 

be an appropriate regimen with 

excellent local control and 

acceptable cosmesis at 5-year 

post-RT.

RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento



Ultraipofrazionamento: 5,2 Gy giornalieri x 5 frazioni 

+/- sovradose sul letto tumorale in relazione ai fattori 

di rischio di recidiva locale (2.5 Gy x 4 sedute) 

Ipofrazionamento: 2.67 Gy giornalieri x 15 frazioni +/-

sul letto tumorale  

RT dopo chirurgia conservativa - Ipofrazionamento

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

• Il frazionamento tradizionale può 
essere modificato?



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

• Il frazionamento tradizionale può 
essere modificato?

• L’irradiazione parziale della 
mammella può essere un opzione 
terapeutica?

• Puo’ essere omessa la sovradose 
sulla sede di malattia iniziale?

• E’ necessaria l’irradiazione delle 
stazioni minfonodali dopo chirurgia 
conservativa?



RT dopo chirurgia conservativa

• L’irradiazione parziale della mammella può 
essere un opzione terapeutica?

Le basi scientifiche di questa opzione si rifanno all’anatomia 

patologica per cui cellule tumorali microscopiche si possono 

riscontrare più comunemente attorno al letto tumorale, generalmente 

entro 1-2 cm.



RT dopo chirurgia conservativa

• L’irradiazione parziale della 
mammella (PBI) può essere un 
opzione terapeutica?



PBI con fasci esterni

Tecnica conformazionale 3D,

IMRT, VMAT, protoni

Vantaggi: esame istologico

definitivo, omogeneità nella

distribuzione di dose

Svantaggi: volume target di

dimensioni aumentate per

considerare errori set-up e

organ motion



PBI con fasci esterni

• trial IMPORT LOW (WBI a 40 Gy senza boost versus WBI a dose ridotta di 36 Gy con 

boost fino a 40 Gy versus PBI a 40 Gyin 15 frazioni), 

• Florence trial (PBI accelerata 30 Gy in 5 frazioni) 

• RAPID trial (38.5 Gy in 10 frazioni bis in die o WBI) 

con adeguata selezione delle pazienti 

PBI NON INFERIORE ALLA WBI 

nel controllo locale di malattia



Brachiterapia interstiziale



Brachiterapia interstiziale

• posizionamento di cateteri a livello del letto tumorale in 
anestesia generale

• erogazione in afterlodiang (HDR, PDR e LDR) 192Ir 

• 34 Gy /10 frazioni  in 5 giorni (2 frazioni /die con un 
intervallo di almeno 6 ore)

Limiti: tecnica complessa

Richiede un'altra procedura in anestesia generale se 

non è stato eseguito il posizionamento dei cateteri 

durante intervento

Distribuzione di dose disomogenea



Brachiterapia intracavitaria



Brachiterapia intracavitaria - Mammosite

• Inserimento di un  catetere con un palloncino all'estremità 
nella cavità operatorio durante o dopo l'intervento 
riempimento del palloncino con soluzione salina e liquido 
di contrasto al fine di occupare il letto operatorio

• 34 Gy /10 frazioni  in 5 giorni  (2 frazioni /die con un 
intervallo di almeno 6 ore)

Vantaggi: metodica facile e riproducibile, meno invasiva                

Svantaggi: metodica costosa, non indicata mammelle piccole 



IORT (INTRAOPERATIVE RADIATION THERAPY)

Erogazione di una singola applicazione con  alte dosi di 
fotoni o elettroni a un volume target identificato durante 

la procedura chirurgica 

ELIOT (Electron Beam Intra Operative Radiotherapy)

TARGIT (Targeted Intra Operative Radiotherapy)



ELIOT



TARGIT

Applicatore sferico scelto dal radioterapista e dal chirurgo 

che si adatta adeguatamente alla cavità della 

lumpectomia (1,5-5,0 cm), mantenendo una distanza 

pelle-applicatore di circa 10 mm a ore 12, 3, 6 e 9 dalla 

superficie dell'applicatore,che è stato confermato 

dall'ecografia in tempo reale. Eroga circa 20 Gy



ELIOT E TARGIT

VANTAGGI: erogazione delle dose esattamente al 

taget volume con piccolo rischio di miss geografico

Risparmio dei tessuti sani

tempo di radiazione

SVANTAGGI: assenza di esame istologico definitivo

aumento del tempo operatorio

aumento della tossicità legata all’erogazione di una 

singola frazione ad alte dosi



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

• Il frazionamento tradizionale può 
essere modificato?

• L’irradiazione parziale della 
mammella può essere un opzione 
terapeutica?

• Puo’ essere omessa la sovradose 
sulla sede di malattia iniziale?

• E’ necessaria l’irradiazione delle 
stazioni minfonodali dopo chirurgia 
conservativa?



RT dopo chirurgia conservativa

• Puo’ essere omessa la sovradose 
sulla sede di malattia iniziale?

Tranne

young age, high grade, close/positive margins, larger tumor size, 

extensive intraductal component, lymphovascular space invasion 

(LVSI), residual disease after neoadjuvant chemotherapy (NAC), and 

triple-negative disease.



RT dopo chirurgia conservativa

• Può essere omessa la RT dopo 
chirurgia conservativa?

• Il frazionamento tradizionale può 
essere modificato?

• L’irradiazione parziale della 
mammella può essere un opzione 
terapeutica?

• Puo’ essere omessa la sovradose 
sulla sede di malattia iniziale?

• E’ necessaria l’irradiazione delle 
stazioni linfonodali dopo chirurgia 
conservativa?



RT dopo chirurgia conservativa

• E’ necessaria l’irradiazione delle 
stazioni linfonodali dopo chirurgia 
conservativa?

Nelle pazienti ad alto rischio (es. T3-T4 e/o con 4 o più linfonodi 

ascellari positivi)

Nelle pazienti con malattia pT1-2 e 1-3 linfonodi ascellari positivi, 

valutati i fattori di rischio e dopo discussione collegiale 

l’irradiazione linfonodale riduce il rischio di ripresa loco-

regionale, aumenta la sopravvivenza libera da malattia e la 

sopravvivenza globale.



RT dopo mastectomia

Le indicazioni alla radioterapia post 

mastectomia sulla parete toracica sono 

rappresentate oggi da:

• infiltrazione della cute, e/o al muscolo 

pettorale

• carcinoma infiammatorio

• margini positivi

• tumore di dimensioni > 5 cm

• interessamento linfonodale (pN+)



RT associata a terapia sistemica

Alcuni chemioterapici (Capecitabina) o trattamenti con terapie 

biologiche (trastuzumab) possono essere associati alla RT, 

senza che venga registrato un incremento dei possibili effetti 

collaterali acuti
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Evoluzione delle tecnologie



Evoluzione delle tecnologie

NOVITA’

Atlanti di contornamento della regione di trattamento

Elaborazione del piano di trattamento con tecniche 

selettive (3D vs IMRT vs VMAT)

Particolari sistemi di set up (Breath Hold, trattamento 

in posizione prona)

PRECISIONE NELL’ESECUZIONE DELLA RT

RIDUZIONE DELLA TOSSICITA’



Contornamento

Atlanti di contornamento della regione di trattamento

Target volume  CTV (Clinical Target Volume): 

mammella, parete toracica, stazioni linfonodali 

OAR:

polmone omo e controlaterale, mammella controlaterale 

Cuore e arteria discendente anteriore.



Contornamento



Contornamento



CTV: Clinical Taget Volume 

Il CVT è costituito dall’intera mammella, fino a circa 0.5 cm al 
di sotto della superficie cutanea. La cute e il muscolo 
pettorale non sono parte del CVT, ma devono essere inclusi 
se ne è provata o supposta l’infiltrazione ( cute/ fascia)



CTV: Clinical Taget Volume 



CTV della parete toracica è costituito dal tessuto cutaneo e 
sottocutaneo della parete stessa fino al piano costale e 

include l’intera cicatrice chirurgica 

CTV: Clinical Taget Volume 



CTV: Clinical Taget Volume 



Evoluzione delle tecnologie

NOVITA’

Atlanti di contornamento della regione di trattamento

Elaborazione del piano di trattamento con tecniche 

selettive (3D vs IMRT vs VMAT)

Particolari sistemi di set up (Breath Hold, trattamento 

in posizione prona)

PRECISIONE NELL’ESECUZIONE DELLA RT

RIDUZIONE DELLA TOSSICITA’



Evoluzione delle tecnologie

Tecnica di trattamento radioterapico 3D



Tecniche di trattamento

La radioterapia ad intensità modulata (IMRT) rappresenta 

un’avanzata tecnica di radioterapia oncologica, caratterizzata dalla 

possibilità di adattare la distribuzione della dose terapeutica alla 

geometria, anche molto complessa, di una massa tumorale e di 

salvaguardare in modo ottimale i tessuti sani adiacenti riducendo 

quindi la probabilità di complicanze



Tecniche di trattamento



Tecniche di trattamento



Tecniche di trattamento

VMAT - Volumetric Modulated Arc Therapy è una forma di 

IMRT che raggiunge dosi elevate conformate sul CTV, ma in 

un periodo di tempo più breve. A differenza dell'IMRT 

standard, che utilizza campi fissi in diverse angolazioni, 

VMAT eroga continuamente la radiazione durante la 

rotazione del Gantry dell’Acceleratore con la possibilità di 

modulare diversi parametri.



Tecniche di trattamento



Evoluzione delle tecnologie

NOVITA’

Atlanti di contornamento della regione di trattamento

Elaborazione del piano di trattamento con tecniche 

selettive (3D vs IMRT vs VMAT)

Particolari sistemi di set up (Breath Hold, trattamento 
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Breath hold



Breath hold



Breath hold

Respiro libero Respiro trattenuto



Breath hold



Breath hold



Prone Position



Prone Position

RIDOTTA MLD (MEAN LUNG DOSE) E 

MHD (MAXIMUM HEART DISTANCE)



Prone Position

INDICAZIONI

Pazienti con mammella voluminosa

Vicinanza al cuore

Riduzione dose al polmone

SVANTAGGI

Posizionamento difficoltoso

Set up della paziente poco stabile e poco riproducibile



Evoluzione delle tecnologie

NOVITA’

Atlanti di contornamento della regione di trattamento

Elaborazione del piano di trattamento con tecniche 

selettive (3D vs IMRT vs VMAT)

Particolari sistemi di set up (Breath Hold, trattamento 

in posizione prona)

PRECISIONE NELL’ESECUZIONE DELLA RT

RIDUZIONE DELLA TOSSICITA’



Esposizione acuta                           Manifestazioni Cliniche

• Danni a livello delle cellule germinative della 

EPIDERMIDE (effetti precoci)

• Danni a livello del DERMA e VASCOLARIZZAZIONE 

LOCALE effetti secondari (mesi ed anni seguenti). 

Tossicità cutanea provocata dal trattamento 
radiante sulla gh. mammaria.



• Fenomeni di flogosi classica

• Congestione , essudazione, trombosi

• Aumento del flusso ematico locale ERITEMA

• Aumento della permeabilità EDEMA

• Formazione di MICROTROMBI

• Difetto di perfusione dei tessuti ISCHEMIA

• SCLEROSI dei tessuti

Tossicità cutanea



TOSSICITA’ 

ACUTA 

CUTANEA

G1

G2 G3

Tossicità cutanea



TOSSICITA’ ACUTA CUTANEA

TOSSICITA’ TARDIVA CUTANEA

Tossicità cutanea



Tossicità polmonare

la polmonite da radiazioni (Radiation Pneumonitis-RP) 

la fibrosi (Radiation Fibrosis-RF).

La RP è una reazione infiammatoria precoce che insorge da 

quattro a dodici settimane dopo la fine della RT e consiste nella 

deplezione delle cellule alveolari e nell’accumulo di cellule 

infiammatorie nello spazio interstiziale; 

la RF è un evento tardivo irreversibile che si manifesta oltre i 

sei mesi dalla fine del trattamento radioterapico ed è sostenuta 

dalla proliferazione dei fibroblasti, con conseguente accumulo 

di collagene e perdita della normale architettura polmonare



Tossicità polmonare

Polmonite da Radiazioni



Tossicità polmonare

Fibrosi polmonare



Tossicità cardiaca

Irradiazione del cuore nelle pazienti affette da carcinoma 
mammario sinistro → aumento del rischio di malattia 

ischemica 

Aumento della mortalità nelle pazienti trattata sulla 
mammella sinistra

Breathing adapted radiotherapy
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QUALI NOVITA’?



QUALI NOVITA’?

RADIOMICA, GENOMICA, METABOLOMICA

Con tali tecniche, è possibile studiare l’eventuale associazione fra i 

dati ottenuti dalle immagini radiologiche e le caratteristiche 

molecolari, genomiche e metaboliche del tumore, con l’obiettivo 

finale di estrarre direttamente indicazioni sull’aggressività della 

malattia, sulle terapie più indicate e sulla risposta alle cure.



QUALI NOVITA’?

Ricerca di Biomarcatori per indirizzare le decisioni terapeutiche
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GRAZIE PER L’ATTENZIONE
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