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SORVEGLIANZA MAMMARIA E OVARICA 
A CHI E COME? 
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Rischio	Standard	
	

•  Mammella:	Mammografia	periodica	di	
screening	nella	fascia	di	età	45-74	

•  Ovaio:	nessuna	raccomandazione	

Sorveglianza	con	imaging	in	assenza	di	sintomatologia:	



TUMORE OVARICO E BRCA: CAMBIARE IL FUTURO SI PUO' 

Alto	Rischio	
	

•  Mutazioni	BRCA1	
•  Mutazioni	BRCA2	
•  Elevata	familiarità	
•  Irradiazione	mediastino	

•  Mutazioni	BRCA1	
•  Mutazioni	BRCA2	

MAMMELLA	 OVAIO	

Sorveglianza	personalizzata:	A	chi?	
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•  Mammografia:	
riduzione	intervallo	e/o	
anticipo	età	controlli	

•  Ecografia	mammaria	
•  Visita	Senologica	
•  Risonanza	Magnetica	
Mammaria	

•  Visita	Ginecologica	
•  Ecografia	Transvaginale	
•  Dosaggio	Ca	125	

MAMMELLA	 OVAIO	

Sorveglianza	con	imaging	in	assenza	di	sintomatologia:	
come?	

Alto	Rischio	
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Mammografia	
nei	protocolli	di	sorveglianza	in	alto	rischio	

•  Inizio	controlli:	30-35	anziché	45	
•  Intervallo:	1	anno	anziché	2	anni	
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Mammografia	
Vantaggi	dei	controlli	più	intensivi	

•  Maggior	tasso	di	identificazione	tumori	piccoli	
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Mammografia	
Svantaggi	dei	controlli	più	intensivi	

•  Maggior	tasso	di	falsi	positivi	
•  Maggior	rischio	carcinomi	radioindotti		
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Il	rischio	di	carcinomi	radioindotti	è	maggiore	nelle	donne	giovani	(<40)	ed	aumenta	
con	il	numero	di	esposizioni.	
I	dati	suggeriscono,	inoltre,	che	nelle	portatrici	di	mutazioni	BRCA	il	rischio	di	
carcinomi	radioindotti	sia	incrementato	rispetto	alla	popolazione	generale	
(probabile	causa:	difetto	di	riparazione	DNA).	
	
La	mammografia	nelle	donne	giovani	portatrici	di	mutazioni	BRCA	dovrebbe	essere	
utilizzata	con	cautela,	considerando	anche	l’utilizzo	di	metodiche	di	imaging	che	non	
impiegano	radiazioni	ionizzanti	(ecografia,	RM)	



Mammografia:	la	tecnologia	digitale	diretta	(disponibile	dall’inizio	degli	
anni	2000)	ha	consentito	una	riduzione	della	dose	oltre	a	numerosi	

altri	miglioramenti	
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Anni	2010:		la	mammografia	digitale	diventa	«3D»	con	la	tomosintesi.	
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La	tomosintesi	dimostra	una	migliore	
sensibilità	e	specificità	rispetto	alla	
mammografia	digitale	2D	
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TOMOSINTESI	IN	AGGIUNTA	
ALLA	MAMMOGRAFIA	

Possiamo	usarla	anche	nelle	
portatrici	di	mutazioni	BRCA?	



TOMOSINTESI:	Combo	e	2D	sintetica	
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Tomosintesi	
Utilizzo	in	screening	in	alto	rischio	

•  Possibili	vantaggi	della	tomosintesi	con	2D	sintetica	rispetto	
alla	mammografia	2D	diretta,	analogamente	a	quanto	
riportato	nello	screening	su	popolazione	generale	

•  Pochi	dati	in	letteratura	
•  Roark	et	al.	(AJR	2019)	non	hanno	riportato	differenze	

significative	tra	RM	+	Mx	2D	e	RM	+	Mx	3D	in	donne	a	
rischio	superiore	alla	media	(familiarità,	pregressa	
irradiazione	del	mediastino,	etc.)	



ECOGRAFIA	MAMMARIA	
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Ecografia	mammaria	in	donna	asintomatica:	indicazioni	
•  Seno	denso:	può	essere.	utilizzata	in	aggiunta	alla	mammografia	Detection:	

0,7-7	Ca	ogni	1000	mammografie	negative;	Falsi	Positivi:	circa	10	volte	la	
detection.	Stima	costo	per	Ca	aggiuntivo	diagnosticato:	€	25000	(Corsetti	et	al,	
Radiol	Med	2005)	

•  Donne	ad	elevato	rischio,	soprattutto	se	RM	non	fattibile:	da	sola	nella	
donna	giovane	(<35)	ed	in	aggiunta	alla	mammografia	nelle	età	successive	

•  Follow	up	in	donne	con	pregressa	diagnosi	di	Ca	mammograficamente	
occulto,	in	aggiunta	alla	mammografia	
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Immagini	fornite	cortesemente	da	dott.ssa	Luisella	Milanesio		
(SSD	Senologia	di	Screening	AOU	Città	della	Salute	e	della	Scienza	di	Torino)	
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ABUS	(Automated	Breast	Ultrasonography	
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ABUS	(Automated	Breast	
Ultrasonography)	

Utilizzo	in	screening	in	alto	rischio	

•  Possibili	vantaggi	rispetto	all’US	manuale	per	la	
possibilità	di	standardizzazione	e	lettura	differita	

•  Pochi	dati	in	letteratura	
•  Van	Zelst	et	al.	(Radiology	2017)	non	hanno	
riportato	detection	di	Ca	addizionali	(in	aggiunta	
a	Mx	e	RM)	in	portatrici	di	mutazioni	BRCA1/2	
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Risonanza	Magnetica	Mammaria	
nei	protocolli	di	sorveglianza	in	alto	rischio	

•  Inizio	controlli:	25	anni	da	sola	o	con	US	
•  Intervallo:	1	anno	
•  Dopo	i	30-35	anni:	Integrazione	con	
mammografia	
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Risonanza	Magnetica	Mammaria	
Vantaggi	dei	controlli	in	alto	rischio	

•  Sensibilità	nettamente	superiore	rispetto	a	Mx	
e	US*	

•  Assenza	di	radiazioni	ionizzanti	

*Numerosi	trial	condotti	negli	anni	2000	tra	cui:	
MARIBS	(UK)	
MRISC	(Olanda)	
HIBCRIT	(Italia)	
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Risonanza	Magnetica	Mammaria	
Svantaggi	dello	screening	in	alto	rischio	

•  Falsi	positivi	
•  Necessità	del	mdc	
•  Alto	costo	
•  Difficoltà	gestione	dubbi	diagnostici	
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Contribution of mammography to MRI
screening in BRCA mutation carriers by BRCA
status and age: individual patient data
meta-analysis
Xuan-Anh Phi*,1, Sepideh Saadatmand2, Geertruida H De Bock1, Ellen Warner3, Francesco Sardanelli4,
Martin O Leach5, Christopher C Riedl6, Isabelle Trop7, Maartje J Hooning8, Rodica Mandel3, Filippo Santoro9,
Gek Kwan-Lim5, Thomas H Helbich6, Madeleine MA Tilanus-Linthorst10, Edwin R van den Heuvel11 and
Nehmat Houssami12

1Department of Epidemiology, University of Groningen, University Medical Center Groningen, Postbus 30 001, 9700RB Groningen, The Netherlands;
2Department of Surgical Oncology, Erasmus University Medical Center Rotterdam, Groene Hilledijk 301, 3075EA Rotterdam, The Netherlands;
3Department of Medicine, Division of Medical Oncology, Sunnybrook Health Sciences Centre, University of Toronto, 2075 Bayview Avenua, Toronto,
ON, Canada M4N 3M5;4On behalf of the HIBCRIT-1 Study, Department of Biomedical Sciences for Health, University of Milan School of Medicine,
Scientific Institute (IRCCS) Policlinico San Donato, Unit of Radiology, Via Morandi 30, San Donato Milanese, Milan 20097, Italy;5On behalf of the MARIBS
Study, CRUK Cancer Imaging Centre at The Institute of Cancer Research and The Royal Marsden NHS Foundation Trust, 123 Old Brompton Road,
London SW7 3RP, UK;6Department of Biomedical Imaging and Image-guided Therapy, Division of Molecular and Gender Imaging, Medical University
Vienna, Spitalgasse 23 Vienna 1090, Austria;7Department of Radiology, Breast Imaging Division, Centre Hospitalier of the University of Montreal (CHUM),
Montreal, Tour viger, Pavillion R, 900 Saint Denis Street, Montreal, QC, Canada H2X 0A9;8Department of Medical Oncology, Family Cancer Clinic,
Erasmus MC Cancer Institute, Groene Hilledijk 301, 3075EA Rotterdam, The Netherlands;9On behalf of the HIBCRIT-1 Study, Department of Cell Biology
and Neurosciences, Istituto Superiore di Sanità, Viale Regina Elena 299, 00161 Rome, Italy; 10On behalf of MRISC Study, Department of Surgical
Oncology, Erasmus University Medical Center Rotterdam, Groene Hilledijk 301, 3075EA Rotterdam, The Netherlands;11Department of Mathematics and
Computer Science, Eindhoven University of Technology, Den Dolech 2, 5600 MB Eindhoven, The Netherlands and 12Screening and Test Evaluation
Program (STEP), School of Public Health, Sydney Medical School, The University of Sydney, Edward Ford Building (A27), Sydney, NSW 2006, Australia

Background: We investigated the additional contribution of mammography to screening accuracy in BRCA1/2 mutation carriers
screened with MRI at different ages using individual patient data from six high-risk screening trials.

Methods: Sensitivity and specificity of MRI, mammography and the combination of these tests were compared stratified for BRCA
mutation and age using generalised linear mixed models with random effect for studies. Number of screens needed (NSN) for
additional mammography-only detected cancer was estimated.

Results: In BRCA1/2 mutation carriers of all ages (BRCA1¼ 1219 and BRCA2¼ 732), adding mammography to MRI did not
significantly increase screening sensitivity (increased by 3.9% in BRCA1 and 12.6% in BRCA2 mutation carriers, P40.05). However,
in women with BRCA2 mutation younger than 40 years, one-third of breast cancers were detected by mammography only.
Number of screens needed for mammography to detect one breast cancer not detected by MRI was much higher for BRCA1
compared with BRCA2 mutation carriers at initial and repeat screening.

Conclusions: Additional screening sensitivity from mammography above that from MRI is limited in BRCA1 mutation carriers,
whereas mammography contributes to screening sensitivity in BRCA2 mutation carriers, especially those p40 years. The evidence
from our work highlights that a differential screening schedule by BRCA status is worth considering.

*Correspondence: X-A Phi; E-mail: x.a.phi@umcg.nl
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Mammografia	in	aggiunta	a	RM	

•  BRCA1:	Incremento	sensibilità	3.9%	BRCA1	
•  BRCA2:	Incremento	sensibilità	12.6%	(maggior	numero	di	DCIS	con	

microcalcificazioni)	
•  Decremento	specificità	4%	BRCA1,	4.8	BRCA2	
•  Gli	autori	suggeriscono	diverse	strategie	di	sorveglianza	tra	BRCA1	e	

BRCA2:	nel	primo	gruppo	i	benefici	della	mammografia	potrebbero	
non	bilanciare	adeguatamente	i	danni	da	radiazioni	ionizzanti	
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•  Pattern	mammografici	
prevalenti:	Masse/
distorsioni	

•  Pattern	RM	prevalente:	
Massa	

•  Lesioni	solo	RM	visibili	
più	piccole	di	quelle	
mx/eco	visibili	

•  Pattern	mammografici	
prevalenti:	Calcificazioni	

•  Pattern	RM	prevalente:	
non	massa	

•  Lesioni	solo	RM	visibili	
più	piccole	di	quelle	
mx/eco	visibili	

	

BRCA1	 BRCA2	

Pattern	in	Imaging	

Murakami	W	et	al.	Breast	Cancer	2019	
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SORVEGLIANZA	OVARICA	BRCA	
Linee	Guida	NCCN	

	

•  Efficacia	limitata;	US	TV	+	Ca	125	potrebbero	ridurre	lo	stadio	
della	diagnosi,	ma	non	c’è	evidenza	scientifica	di	impatto	su	
mortalità	e	sopravvivenza	

•  Basso	PPV,	alto	tasso	di	FP	con	laparoscopie	esplorative,	alto	
costo	

•  Tuttavia,	considerato	il	rischio	del	10-45%	nell’arco	della	vita	
per	le	portatrici	di	mutazioni	BRCA	è	indicata	visita	
ginecologica	+	US	TV	+	Ca	125	semestrale	a	partire	dai	35	anni	
o	5-10	anni	prima	dell’età	della	diagnosi	alla	parente	più	
giovane	

•  Dopo	le	gravidanze	si	consiglia	intervento	
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SORVEGLIANZA	MAMMARIA	E	
OVARICA	CON	IMAGING	

	

Dopo	chirurgia	profilattica	è	ancora	
necessaria?	

Se	sì,	in	che	modo?	
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SORVEGLIANZA	MAMMARIA	E	OVARICA	
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SORVEGLIANZA	MAMMARIA	BRCA	
Survey	internazionale	2016	

	

•  Survey	su	22	centri	in	16	paesi	
•  Tutti	i	centri	offrivano	imaging,	in	particolare	
la	Risonanza	Magnetica,	annuale	o	semestrale	
a	partire	dai	18-30	anni	

•  Dopo	mastectomia	profilattica	solo	4	centri	
offrivano	la	Risonanza	Magnetica	annuale,	gli	
altri	solo	la	visita	
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SORVEGLIANZA	OVARICA	BRCA	
Survey	internazionale	2016	

	

•  Survey	su	22	centri	in	16	paesi	
•  16	su	22	offrivano	visita	ginecologica,	US	
transvaginale	e	dosaggio	Ca	125	semestrale	o	
annuale	

•  Dopo	annessiectomia	solo	4	centri	offrivano	
controlli	ginecologici	regolari	



TUMORE OVARICO E BRCA: CAMBIARE IL FUTURO SI PUO' 

CONSIDERAZIONI	CONCLUSIVE	

•  La	sorveglianza	mammaria	deve	essere	offerta	
alle	donne	con	mutazioni	BRCA	come	
alternativa	alla	chirurgia	profilattica	sulle	
mammelle,	anche	se	meno	efficace.	

•  La	sorveglianza	ovarica	non	ha	evidenze	di	
efficacia,	ma	deve	essere	offerta	alle	donne	in	
età	fertile	con	mutazioni	BRCA	in	attesa	della	
chirurgia	profilattica	sull’ovaio.	
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