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Abstract

Siriporta il caso di una paziente con carcinoma mam-
mario HER2-positivo che dopo terapia adiuvante
(chemioterapia e trastuzumab) recidiva con secon-
darismi ossei (rachide cervicale) e polmonari. La pa-
ziente, trattata con lapatinib e capecitabina, va incon-
tro a una stabilizzazione della malattia con notevole
miglioramento delle sue condizioni fisiche e a distan-
za di 6 anni € ancora in terapia di mantenimento con
lapatinib. Questo caso conferma come ci siano delle
pazienti lungo sopravviventi e lungo rispondenti, e
focalizza l'attenzione su un sottogruppo di pazienti
con carcinoma mammario metastatico HER2-positi-
vo, che non ¢ quello classico delle pazienti con lesio-
ni encefaliche.
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Situazione clinica iniziale

Una donna di 64 anni, nell’ottobre 2010 & sottopo-
sta a quadrantectomia sinistra con linfoadenectomia
omolaterale del cavo ascellare. L'esame istologico
evidenzia un carcinoma invasivo associato a com-
ponente di carcinoma lobulare invasivo e cute in-
denne, 9/20 linfonodi asportati positivi, pT2pN1,
recettori estrogenici (ER) 1%, recettori progestinici
(PgR) 1%, HER2 +++, Ki-67 40%.

La stadiazione a distanza risulta negativa e la pazien-
te ¢ inviata nel nostro Centro al trattamento adiuvan-
te con epirubicina/ciclofosfamide per 4 cicli, seguito
da docetaxel per 4 cicli e trastuzumab fino ad aprile
2011. A completamento, effettua anche radioterapia
sul tessuto mammario residuo e inizia una terapia
ormonale con tamoxifene. Al termine del trattamen-
to adiuvante la paziente ¢ avviata al follow-up clini-
co strumentale.

Ricaduta

Nel maggio 2011 la paziente riferisce tosse e dolore
gravativo a carico del rachide cervicale che induco-
no a eseguire alcune indagini. Gli esami ematochimici
risultano negativi per i marcatori oncologici. La tomo-



Figura 1. Tomografia com-
puterizzata (TC) total body. (A)
addensamento polmonare del
lobo inferiore di destra, linfoade-
nopatia latero-cervicale destra
e linfoadenopatia sovraclave-
are destra. (B) fenomeni litico/
sostitutivi a livello del soma di
C6-C7, del muro posteriore con
verosimile modesta componen-
te intracanalare epidurale; vero-
simile rarefazione ossea del pro-
cesso articolare sinistro di C6.
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grafia computerizzata (TC) riporta evidenti fenomeni
litico/sostitutivi a livello del soma di C6-C7 con esten-
sione alla regione del peduncolo/processo articolare
emilamina di C7. I fenomeni litici interessano il muro
posteriore con verosimile modesta componente intra-
canalare epidurale. Verosimile rarefazione ossea del
processo articolare sinistro di C6. La TC total body ri-
vela un addensamento polmonare del lobo inferiore
di destra, linfoadenopatia latero-cervicale destra e lin-
foadenopatia sovraclaveare destra (Figura 1).

Lo stesso mese la paziente riceve presso il nostro
day hospital una consulenza radioterapica e ortope-
dica urgenti: il giorno successivo alla consulenza si
sottopone a boost radioterapico a scopo antalgico/
decompressivo e verso la fine di maggio 2011 inizia
la terapia con acido zoledronico. Lo scan osseo total
body, eseguito dopo un mese, riscontra iperfissazio-
ne del tracciante proiettivamente su C6-C7-D1.

Approccio terapeutico
alla malattia metastatica

In considerazione della rapida recidiva e dell’assetto
biomolecolare della malattia, e tenendo conto della
volonta della paziente che avrebbe preferito evitare
i trattamenti endovenosi, si inizia un trattamento che-
mioterapico di associazione associazione con lapati-
nib 1250 mg/die + capecitabina 2000 mg/m?*/die [1],
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contestualmente a fentanil 50 mcg per via transdermi-
ca a scopo antalgico.

Nel corso del primo mese di monitoraggio clinico,
la paziente mostra una riduzione della tosse e del
dolore e dopo circa sette mesi (dicembre 2011) ri-
ferisce la totale scomparsa del dolore a carico del
rachide ma la presenza di una progressiva astenia;
considerata la scomparsa del dolore si decide di ri-
durre il dosaggio di fentanil transdermico a 25 mcg.
Gli esami di rivalutazione mostrano una remissione
parziale dello stato di malattia, con scomparsa della
lesione polmonare e riduzione della linfoadenome-
galia che ¢ ai limiti della significativita (Figura 2).
La paziente continua continua a dosaggio invariato
il trattamento con lapatinib + capecitabina e a oggi,
dopo 6 anni, & tuttora in terapia di “mantenimento”
con lapatinib.

Conclusioni

Le tossicita con cui abbiamo dovuto confrontarci in
questi anni sono state importanti € numerose. Non
sono mancati episodi di anemia e neutropenia che
ci hanno obbligato a ritardare la terapia e/o a dimi-
nuire le dosi dei farmaci. La tossicita piu importante
e invalidante per la paziente ¢ stata senza dubbio la
hand-foot syndrome, che ci ha costretti dopo solo 6
cicli a interrompere la terapia con capecitabina. Cio-
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nonostante, questo caso conferma come ci siano del-

le pazienti sicuramente lungo sopravviventi e lungo
rispondenti, e focalizza I'attenzione su un subset di
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Figura 2. Non alterazioni tomo-
densitometriche focali o diffuse
delparenchima polmonare. ’ad-
densamento nodulare segnalato
nel segmento basale del lobo
inferiore destro non & stato vi-
sualizzato. Non visualizzata la
linfoadenomegalia gia segna-
lata in latero-cervicale destra.
Permangono linfonodi ai limiti
volumetrici massimi in sovracla-
veare omolaterale.

pazienti — che non ¢ quello classico delle pazienti con
lesioni encefaliche — che puo essere trattato per lungo
tempo con lapatinib [2].
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