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Tratamentul contemporan al CGM este greu de imaginat fara studierea particularitatilor
biologice ale tumorii- factori decisivi in tratamentul pacientelor. Prognosticul pacientelor cu
CGM depinde de varsta, diametrul si tipul tumorii, gradul histologic, statusul ganglionilor
axilari, expresia Re Es, RePg si a proteinei HER2/neu. Studierea imunohistochimica a markerilor
biologici are avantajul impactului imediat in strategia terapeutica: prezenta receptorilor
hormonali asigura selectarea pacientelor care vor beneficia de terapie hormonala, iar statusul
Her2/neu devine o optiune terapeutica importanta pentru pacientele cu CGM care prezinta

supraexpresia genei in cauza.

CGM la nivel molecular se grupeaza in 3 subtipuri de cancer: tipul luminal (cu

subtipurile A si B), subtipul HER2/neu pozitiv si tipul triplu negativ sau bazal.

CGM de tip luminal exprima ReEs si gene inrudite si pot fi sensibile la terapii
hormonale. Cancerul mai putin agresiv (subtipul A) poat fi mai putin sensibil la chimioterapie,

decat cel mai agresiv (tipul B).

Acest lucru ni I-am propus sa-1 studiem si noi in cadrul acestui proiect, deoarece sunt
pareri, ca CGM HER?2 pozitiv este mai agresiv, cu prognostic nefavorabil. Cancerul HER2
pozitiv poate fi “fintit” cu anticorpul monoclonal Trastuzumab si poate fi sensibil la

chimioterapie. Aproape jumatate din cancerele pozitive HER2 exprima si ReEs.

Cancerele de tip bazal nu exprima, de obicei, receptori pentru nici unul dintre hormoni
sau supraexprima receptorul HER2/neu, un fenotip denumit ,,triplu negativ". Cancerele de tip
bazal sunt inalt proliferative si au un prognostic prost, desi multe dintre ele sunt foarte sensibile

la chimioterapie.

Actualmente, semnificatia clinica a expresiei genetice sau a profilului imunohistochimic
in subtipurile cancerului mamar nu e studiata suficient. Tumori cu profile moleculare similare
continud sa varieze In raspunsul la tratament si in evolutie. Mecanismele progresiei tumorale pot

duce la definirea unui set mai important de gene predictive.

Deci, subtipurile de CGM, introduse prin clasificarea moleculara, difera de entitatile

definite clasic pe baza caracteristicilor arhitecturale, patologice, precum si a profilului IHC.

S-a mai constatat ca: diferentele intre cele doud subtipuri luminale sugereaza ca

prognosticul in CGM ReEs+ nu este determinat numai de prezenta ReEs, ci si de alti factori:



. factorul de proliferare (indexul Ki-67 este redus pentru subtipul A si majorat

pentru cel B;

. pierderea heterozigozitatii in pozitia RBleste frecventd in subtipul luminal B si

extrem de rara in subtipul A.

Imunohistochimic au fost separate doud subgrupe HER2/ neu pozitive: uneleReEs—,
altele ReEs+, subgrupe pentru care este deschisa investigarea asupra modului in care HER2/neu

poate determina comportamente clinice diferite:

. prin raportare histologica, CGM HER2/neu+ corespunde predominant

carcinomului ductal invaziv moderat diferentiat (grad 2) si nediferentiat (grad 3);

. carcinoamele basal-like au grad histologic inalt si rata de proliferare inalta. Prin
raportare la clasificarea histologica, CGM bazal-like include carcinoamele ductale invazive

nediferentiate (15-35% din total), cu grad 3 si cu heterogenitate morfologica.

Asadar, o studiere mai profunda a biologiei moleculare a tumorii neoplazice poate duce la

identificarea de noi metode de tratament si preventie in CGM.



