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Abstract

primary tumor. A literature review was also performed.

Breast contralateral metachronous cancer is relatively rare. Familial history, BRCA 1 and BRCA 2 mutations,
histopathologic type, stage of primary neoplasia and hormone status, is considered risk factors for breast metachronous
cancer. The differential diagnosis between a breast contralateral metachronous cancer and a distant metastasis from the
primary tumor is difficult and a subject of debate in the literature. We present herein two cases with breast metachronous
contralateral tumors; the first is considered as distant metachronous metastasis and the second case, as a second
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1Cancerul mamar ocupi o pozitie primordiala in patologia tumorald
la femeie §i, cu toate ca a fost indelung studiat, este si in prezent, in
atentia cercetdtorilor din medicina contemporana, datorita patogeniei
sale complexe, a diversitatii structurale si evolutive si a rdspunsului sdu
variat la terapia multimodala.

Desi cancerul mamar este frecvent, neoplazia mamara metacrona
contralaterald este rard, riscul anual estimat la o pacientd tratatd de o
tumord primara unilaterald fiind de 0,5-1% [1], iar dupa unele opinii,
10% din pacientele cu o tumord maligna mamara initiald, fac al doilea
cancer [2], dar procentul poate fi semnificativ mai mare la cele cu istoric
familial de cancer si cu o neoplazie multicentricd initiald.

Bilateralitatea reprezintd o particularitate importantd a cancerului
mamar, cu posibilitdti evolutive diferite si prognostic dificil de apreciat,
in functie de vérsta, statusul hormonal, tipul histopatologic si intervalul
de timp dupd care se depisteazd a doud tumora. Astfel, in functie
de acesta, tumorile ce apar pand la 6 luni de la o neoplazie mamara
unilaterald tratatd, sunt considerate sincrone, iar cele ce apar dupa 6 luni,
sunt considerate a fi metacrone [3,4]. Dar, cancerul mamar contralateral
metacron este 0 metastazd de la prima tumora primara sau este o a doua
tumord primard? Este important de stabilit acest aspect, deoarece are
implicatii terapeutice si prognostice diferite. In acest sens, lucrarea de faa
este un studiu clinic comparativ si retroactiv a doud paciente de vérsta
apropiata, cu tumori metacrone mamare contralaterale, demonstrand
doua posibilitifi evolutive diferite.

Prezentarea cazurilor clinice

1) Pacienta GG de 48 de ani, se interneaza in Clinica de chirurgie
generald si de transplant hepatic a Institutului Clinic Fundeni din
Bucuresti in aprilie 2009, pentru tumord mamara dreaptd de 3 x 2 cm,
in cadranul supero-extern, ulcerata, invadand pielea, fix4, infiltrativa, cu
adenopatie axilara dreaptd tumorald in grupul toracic lateral drept si la
baza axilei (Figura 1). Tumora este cunoscutd i evolueaza de 4 ani dar
a fost neglijatd de pacientd; cosorbidititile includ. ciroza hepatica VHC,
decompensati vascular si parenchimatos (ascitd, varice esofagiene gradul
1I) si pleurezie dreaptd, diagnosticatd si tratatd simptomatic si sporadic
de 6 ani, cu evolutie trenantd. Sdnul stdng si axila stdnga clinic normale.
Pacienta nu prezinta istoric familial de cancer mamar. Testele serologice

si biochimice au evidentiat citolozd si colestazd severd, probele de
coagulare sunt alterate, iar markerii tumorali (AFP, CA 15.3, CA125) in
limite normale. Examinarea computer-tomografica toraco-abdominala
aevidentiat hepatosplenomegalie importanta, cu hipertrofie de lob sting
si caudat, ascitd, dar fird metastaze intrahepatice sau intraperitoneale
(Figura 2), pleurezie dreapta recidivanta cu disfunctie respiratorie
mecanicd, fird metastaze intratoracice.

Datoritd cirozei agravate, cu alterarea severd a functionalitatii
hepatice si a disfunctiei respiratorii prin hidrotorax drept cu etiologie
incertd (neoplazici sau ciroticd), se recurge la tratament de reechilibrare
si de sustinere hepatici si la toracoscopie exploratorie pentru a realiza
o pleurodeza cu talc; intraoperator, se constatd micrometastaze pleurale
drepte (M,). Se realizeazi biopsii pleuralem talcaj si biopsie tumorala
mamard. Dreapté (Figura 3 and 4).

Examenul histopatologic evidentiazd un carcinomul ductal
invaziv de grad G2, cu receptori de estrogen si progesteron pozitivim,
metastatic. Tumora este clasata cT4bN1M1. Pacienta urmeazd terapie
antihormonald neoadjuvantd cu Tamoxifen, conform protocolului
oncologic stabilit, chimioterapia si radioterapia fiind contraindicate
de afectiunea hepaticd agravatd. Evolutie a fost mulfumitoare cu
stabilizarea cirozei hepatice si cicatrizérii tumorii ulcerate dupa 18 luni
de hormonoterapie, fira recidivarea pleureziei neoplazice sau aparitia
altor metastaze, motiv pentru care, s-a practicat mastectomie radicala
dreapté tip Madden culimfadenectomie axilaré (Figura 5). Postoperator,
evolutia a fost favorabila. Histopatologic, a fost confirmat carcinomul
ductal invaziv G,, cu metastaze carcinomatoase in 6 ganglioni, iar
imunohistochimic, s-au evidentiat receptorii estrogenici (ER) pozitivi
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Figura 1: Aspect clinic: tumora mamara dreapta ulcerata, maligna (pacienta
GG, 48 de ani).

Figura 2: Tomografie computerizatd abdominala: ficat cirotic dar fara metastaze.

Figura 3: A: Hidrotorax drept neoplazic prin micrometastaze pleurale,
toracoscopie exploratorie; B: biopsie pleurald toracoscopica; C: Talcaj

Figura 4: Carcinom ductal invaziv san drept (aspect histopatologic la
parafina, HE x 100).

Figura 5. A: Mastectomie radicala modificata dreapta tip Madden;
B: Limfadenectomie axilara dreaptd; C: Aplicatie de Tachosil® dupa

limfadenectomie axilara, ca agent limfostatic, sigilant.

pleural toracoscopic.

in 70% si progesteronici (PGR) in 25% din celulele tumorale (Figura 6).
Tumora este deci clasatd pT4bN2aM1 si se continud hormonoterapia.
Dupé 14 luni de tratament, in 2011, pacienta se prezintd cu tumora
mamara stangd, contralaterald, de 1 x 1 cm in cadranul supero-
intern, dura, cu adenopatie axilard stingd tumorala, aspect clinic si
mamografic sugestiv pentru malignitate. Intrucat ciroza hepatici a fost
stabilizatd, fara alte pusee de evolutivitate §i nu au mai fost depistate
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alte metastaze la distantd, cu exceptia micrometastazelor pleurale
drepte stationare sub hormonoterapie, s-a practicat mastectomie
radicald stingd modificata tip Madden cu examen extemporaneu
intraoperator, care a confirmat un carcinom ductal invaziv G2-3
(Figura 7 and 8) iar imunohistochimic, receptori de estrogeni si
progesteron pozitivi (60 si respectiv 10%) (Figura 9). Dupa alte 5
luni postoperator, se depisteazd 2 formatiuni tumorale subcutanate
in regiunea pectorald dreaptd, in zona cicatriceald corespunzatoare
primei mastectomii radicale, care au fost excizate, confirmiandu-se a
fi metastaze subcutanate de carcinom ductal invaziv. Evolutie este
nefavorabild cu aparifia metastazelor osoase si pleuro-pulmonare
bilaterale si agravarea ireversibild a cirozei hepatice, urmata de deces,
dupé 4 ani de de la diagnosticarea primului cancer.

2) Pacienta GI de 43 de ani, s-a internat in ianuarie 1996 cu
tumord mamara dreaptd de 2,5 cm localizatd in cadranul supero-
extern, fird adenopatii axilare sau supraclaviculare palpabile, clinic si
mamografic cu caractere incerte; sdnul stang si axila stanga sunt clinic
si imagistic normale. Bilantul imagistic (computer-tomografia toraco-
abdomino-pelvian) nu deceleazd metastaze, iar markerii tumorali sunt
in limite normale. Pacienta nu are istoric familial de cancer mamar.
S-a practicat mastectomie radicald dreaptd modificatd tip Madden,
cu examen extemporaneu intraoperator, diagnosticul histopatologic
fiind carcinom ductal invaziv, cu zone de schir, G2, fara metastaze
in ganglionii axilari; imunohistochimic receptorii de estrogen si
progesteron sunt in 80 si respectiv 20% (Figura 10). Tumora este
clasata pT2NOMO. Postoperator, pacienta urmeazd tratagent adjuvant:
chimioterapie, radioterapie si hormonoterapie (Tamoxifen 20 mg pe zi,
timp de 5 ani). Evolutie favorabild timp de 20 de ani, fara recidive sau
metastaze la distanta, serologic cu markerii tumorali in limite normale.
In februarie 2016, la varsta de 65 de ani, cu diabet de tip II stabilizat
terapeutic (insulinemie si glicemie in limite normale sub tratament
antidiabetic oral) , se prezintd cu o formatiune tumorald mamara
stdngd, deci contralaterald, in cadranul supero-intern, de 3 cm, durs,
fard adenopatii axilare sau supraclaviculare palpabile, diagnosticata

Figura 7: Tumora mamara stanga contralaterald maligna, metacrona, la
pacienta GG, 50 ani. cu tumora mamara dreapta maligna operata, de 14 luni.
Aspect macroscopic intraoperator A: Piesa de sectorectomie stanga pentru
examen extemporaneu B: Mastectomie radicald stadnga contralaterala tip
Madden C: Metastaze ganglionare axilare Aspect macroscopic pe piesa de
limfadenectomie axilara stanga contralaterala.
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Figura 6: Studiu imunohistochimic: A: receptori de estrogeni in celulele

tumorale — 70% (x 100); B: receptori de progesteron in celulele tumorale
- 25 %(x 100).

Figura 8: Aspect de microscopic: carcinom ductal invaziv G2 stang
contralateral la pacienta GG, 50 ani, (HE x200).
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Figura 9: Studiu imunohistochimic al tumorii contralaterale mamare. A:
receptori de estrogeni in celulele tumorale — 60% (x 100); B: receptori de
progesteron in celulele tumorale - 10 %(x 100).

Figura 10: Carcinom ductal invaziv G, mamar drept. A: receptori de
estrogeni in celulele tumorale — 80% (x 100); B: receptori de progesteron in
celulele tumorale - 20 %(x 100).

clinic si mamografic cu aspect sugestiv de malignitate (Figura 11). Nu
se evidentiaza recidive tumorale sau metastaze ganglionare axilare
in regiunea mamara dreaptd, iar cicatricea postmastectomie radicald
dreapt este supla, cu mobilitate normald a bratului.

Vidu V, et al.

S-a practicat mastectomie radicala stingd tip Madden cu
limfadenectomie; examenul extemporaneu intraoperator dar si cel
la parafind evidentiazd un carcinom lobular invaziv bine diferentiat
G3 (Figura 12 and 13), fird metastaze ganglionare axilare, estrogen-
receptor si progesteron-receptor pozitiv (60 si respectiv 15% din celulele
tumorale) (Figura 14). Tumora a fost clasatd pT2NOMO. Evolutie a
fost favorabild cu vindecare per primam. A urmat hormonoterapie
(Tamoxifen) postoperator, iar in prezent nu prezintd semne clinice,
imagistice si biologice de recidivéd neoplazica.

Figura 11: Tumora mamara stanga supero-interna contralaterala metacrona.
G.l. 65 de ani. Aspect mamografic.

e
Figura 12: Tumora mamara stédnga contralaterald metacrona. Aspect
intraoperator. G.1. 65 de ani.

Figura 13: Carcinom lobular invaziv metacron contralateral, G.l. 65 de
ani (HE x 100).
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Figura 14: Studiul imunohistochimic al tumorii mamare controlaterale

metacrone A: receptori de estrogeni in celulele tumorale — 60% (x 100); B:
receptori de progesteron in celulele tumorale — 15 %(x 100).

Discutii

Conform opiniei majoritare din literatura, cancerul mamar
metacron contralateral, apare la peste 6 luni dupa o tumord primara
unilaterala tratata multimodal si, in principiu este de tip histopatologic
diferit [3-7].

Neoplaziile diagnosticate in intervalul de 3-6 luni de la o tumord
primard tratati, sunt considerate sincrone si provin din focare
de oncogeneza multicentrica, cu origine monoclonald , latente,
subclinice la momentul deceldrii primului cancer. si care se dezvolta
ulterior simultan sau succesiv. Nu existd diferente atestate prin studii
imunohistochimice intre cancerele sincrone simultane sau succesive
de san i, intrucat au acelasi tip histopatologic, tumorile sincrone sunt
considerate, dupd unii autori, metastaze ale aceleeasi neoplazii [7,8].

Se apreciazd cd incidenta cancerului contralateral la pacientele
operate de o tumora primara unilaterala este de 4-20% [9] si poate fi
semnificativ modificata de o serie de factori de risc ca: istoricul familial
de cancer mamar sau ereditatea (modificdrile genomice), vérsta
pacientei la diagnosticarea primului cancer, statusul receptorilor
hormonali, tipul histopatologic, gradingul celular, stadiul avansat si
terapia sistemica a neoplaziei initiale [7]. Astfel, dupéd unii autori [8]
existd un risc de 44% de cancer contralateral la pacientele cu istoric
familial neoplazic mamar si cu mutatii ale genelor BRCA 1 i BCRA 2,
comparativ cu populatia generald, de numai 4%, dupé 10 ani de la o
tumora unilaterald. Procente asemanatoare au fost raportate si de
Easton D si colab. [9], care identificd un risc de cancer contralateral de
46-87% la populatia cu mutatii BCRA 1 si de 26-84% la cea cu mutatii
BCRA 2, comparativ cu 10% la populatia generald. Mutatiile genei
BCRA 1 au fost asociate cu cancerul mamar metacron contralateral, in
special la pacientele tinere, sub 45 de ani si cu istoric familial, ceea ce
sugereaza o predispozitie geneticd la aceste cazuri, cu o evolutie mai
grava si prognostic rezervat [4], iar BCRA 2 a fost asociat cu tumorile
sincrone contralaterale [4,9], cu toate ca Steinmann [10] nu identifica
mutatii genice semnificative la un lot de 70 de paciente cu cancer
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bilateral, comparativ cu cele cu tumora unilaterald. Un alt factor de risc
important pentru cancerul mamar contralateral, este tipul
histopatologic al tumorii primare initiale unilaterale; astfel, carcinomul
ductal invaziv este asociat cu un risc crescut pentru cancer contralateral
metacron, dupd un interval mediu de 4,6 ani [5,11], iar carcinomul
lobular este mai sugestiv pentru cancerele contralaterale sincrone, fiind
de reguld multicentric [12], cu toate cd Bernstein si colab [13,14]. il
considera ca avand, in aceeasi masurd, risc crescut de cancer metacron
contralateral. Opinii asemanatoare au Carsten R. si colab. [15], care au
semnalat un risc crescut de cancer metacron la pacientele sub 50 ani, cu
carcinom ductal invaziv i lobular initial §i cu tumori cu receptori de
estrogen negativi, cu fenotip mult mai agresiv. Astfel, se atribuie un rol
important in evolutia ulterioara si in aceeasi mdsura, cu valoare
prognostica, statusului receptorilor estrogenici si progesteronici al
tumorii primare initiale, din studiul imunohistochimic, considerandu-
se cd, profilul receptorial pentru cancerul contralateral ca parametru
predictibil pentru prognostic si risc de aparitie, este influientat de
terapia, in principiu multimodald, a tumorii unilaterale. In acest sens, o
tumord cu receptori estrogenici si progesteronici in procent mai mare
la tumora unilaterald, este mai receptiva la terapia antihormonala cu
Tamoxifen sau al{i inhibitori de aromataza, reducdndu-se semnificativ
riscul de cancer metacron contralateral cu 30-47%, dar creste procentul
de tumori estrogen-receptor negative contralaterale, cu fenotip mai
agresiv si cu prognostic rezervat [8,15-17]. Acelasi aspect este raportat
si de Sandra Swain si colab. [18], care sustin cd Tamoxifenul in dozi de
20 mg pe zi, scade riscul de cancer metacron contralateral cu 30%, dar
ii agraveaza prognosticul, prin reducerea celulelor receptor-estrogen
pozitive. Mecanismul s-ar putea explica prin faptul 3, actiondnd ci un
antiestrogen la nivelul receptorilor membranari din tesutul glandular
mamar, Tamoxifenul inhibé proliferarea celulelor tumorale estrogen-
receptor pozitive, dar, cum cancerul are structuréd heterogena, cu celule
receptor-pozitive si negative, in consecintd, cele pozitive raspund cu
reducerea proliferarii lor, iar cele negative continud sa creasca selectiv
[19]. Nu este cunoscut incd, pe deplin, rolul Tamoxifenului pe celulele
estrogen-receptor negative din tumora initiald unilaterala si nici asupra
receptorilor progesteronici [20]. Deoarece unii autori nu au semnalat o
influienta semnificativd a hormonoterapiei asupra tumorii unilaterale
in reducerea riscului cancerului metacron contralateral [12], , disputa
continua”, Tamoxifenul fiind considerat un antiestrogenic pentru san,
dar ,,progestogenic”, cu efecte proliferative, carcinogenetice pentru
endometru, oase si ficat, dar, in acelasi timp, scade mortalitatea cu 30%
prin patologia ischemica cardio-vasculara si prin fracturi patologice pe
fond osteoporotic [21]. In cazul pacientelor noastre, desi varsta lor a
fost apropiatd, sub 50 ani, fara istoric familial de cancer, ambele cu
carcinom ductal invaziv identificat in tumora primara initiala, cu
acelasi grading celular, acelasi nivel de imunitate antitumorala (markeri
tumorali cu titru normal) si cu status hormonal asemanator, evolutia
clinicé si prognosticul la distanté au fost diferite, prima avand o evolutie
agravantd, cu o supravietuire de circa 4 ani, cu toate ci si ciroza hepatici
in stadiu avansat ca patologie asociati, a influientat nefavorabil
prognosticul. Dar, in contextul celor menfionate mai sus, desi
carcinomul ductal invaziv unilateral, a fost la ambele paciente cu status
receptorial estrogenic favorabil (peste 70%) totusi, la tumora
contralaterala metacrond, s-a identificat un procent mare de receptori
hormonali, de 60-70% receptori de estrogen, desi ambele au urmat
hormonoterapie cu Tamoxifen, ceea ce ar putea explica evolutia
favorabild in cazul celei de a doua paciente si mulfumitoare in cazul
primei paciente, cu o supravietuire de 4 ani, si aceasta avea o patologie
asociatd semnificativ agravanta. Ipotetic, dupa unii autori, explicatia ar
fi existenta unui ,,mecanism alternativ de salvare”, ce poate fi relevant ,
prin care celulele tumorale estrogen-receptor (ER) negative se
»pozitiveaza”, la pacientele care au primit Tamoxifen adjuvant,
deoarece 80% din cele cu cancer contralateral au un procent crescut de
ER, dar pot avea loc si alterdri proteice in structura receptoriala, cu
alterarea functionalitdtii lor, evidentiabile in expresia c-erbB2,
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consecinta fiind rezistenta la hormonoterapie [18,22]. Acest aspect este
sugestiv, mai ales in cazul primei paciente, care a urmat numai
hormonoterapie cu Tamoxifen, 20 mg pe zi, deoarece chimioterapia si
radioterapia au fost contraindicate de ,afectiunea hepatica in stadiu
avansat. Receptorii progesteronici au avut procent redus atit in
localizarea unilaterald, cat si in cea contralaterald, la ambele paciente,
ceea ce concordd cu opinia din literaturd, conform cireia, nu s-a
raportat o crestere a receptorilor progesteronici la cancerele metacrone,
dupd hormonoterapia pentru cancerul unilateral, decit sporadic
maxim 30%, ceea ce denotd un fenoptip mai agresiv al acestora [4]. De
asemenea, chimioterapia si radioterapia pentru tumora initiald
unilaterald, reduc riscul de cancer metacron contralateral [3];
chimioterapia fiind consideratd a avea dublu efect: scade riscul de
cancer contralateral metacron, dar creste rezistenta la tratament a
acestuia, comparativ cu primul, deci ii agraveaza prognosticul [23].
Evolutia favorabild in al doilea caz, cu remisie completd a primei
neoplazii, diagnosticatd intr-un stadiu curabil, un interval liber de
boala de 20 de ani si un cancer metacron contralateral operabil,
(mastectomie radicald contralaterald cu vizd curativa din punct de
vedere oncologic si fira metastaze ganglionare axilare identificabile
histopatologic sau la distanta), poate fi explicabila prin efectul benefic
al terapiei multimodale aplicata la prima tumora receptor-pozitivé, dar
care rimane in continuare cu prognostic la distantd rezervat, datoritd
carcinomului lobular metacron, comparativ cu prima pacients, care a
urmat numai hormonoterapie pentru prima tumora diagnosticata in
stadiu avansat si care a avut un prognostic rezervat. In cazul cancerului
mamar metacron contralateral, este important de precizat dacé este o
metastaza tardivd a primei tumori sau este a doua tumord primara,
distinctie ce nu este ugor de realizat, dar este necesara deoarece are
implicatii terapeutice si prognostice diferite. Astfel, Chaudary si colab.
(citatde 24) in 1984, au propus criterii semnificative pentru diagnosticul
diferential al acestor doud entititi, ca: tipul histopatologic, grading-ul
celular si stadiul TNM al primei tumori (in special prezenta sau absenta
metastazelor ganglionare) si statusul hormonal al celulelor tumorale.
Conform acestor considerente, o a doua tumord primard, se
caracterizeaza printr-un tip histopatologic diferit de prima, cu grading
celular mai inalt, in contextul absentei metastazelor ganglionare sau la
distanta la momentul diagnosticului primei tumori si status hormonal
redus, comparativ cu prima neoplazie, in special pentru receptorii
progesteronici (Chaudary si colab.), desi, dupé unii autori, pattern-ul
biologic al cancerelor metacrone este controversat [24]. Avand in
vedere criteriile Chaudary de diagnostic diferential, in cazul celei de a
doua paciente, tumora contralaterald mamar3i este consideratd a doua
tumora primard, metacrond, deoarece a fost diagnosticatd dupd un
interval de 20 de ani liber de boala oncologicd activd de la tumora
unilaterald, histopatologic si imunohistochimic diferita (carcinom
lobular G3 metacron si carcinom ductal invaziv unilateral G2, cu
receptori de progesteron de numai 15%, comparativ cu 30% initial), in
contextul absenfei metastazelor ganglionare sau la distan{d de la
tumora inifiala, remisd complet sub tratament chirurgical radical
adaptat stadiului bolii i a celui oncologic adjuvant, dupd un protocol
terapeutic complet. Dar, in cazul primei paciente, fara istoric familial
de cancer, a doua tumord contralaterald metacrona a fost diagnosticatd
ca fiind carcinom ductal invaziv cu acelasi pattern celular G2 si
semnificativ estrogen-receptor pozitivd ca si cea mamara unilaterald,
dar care la momentul diagnosticului iniial , prezenta metastaze
ganglionare axilare homolaterale §i carcinomatoza pleurala,
evidentiabile histopatologic, deci pT4bN2aM1. Desi neoplazia a fost
stabilizatd din punct de vedere clinic, serologic si imagistic pe o anumiti
perioads, ceea ce a permis mastectomia radicald unilaterald, numai cu
intentie citoreductivd, in imposibilitatea unei terapii adjuvante
complete, datoritd tarei hepatice asociate, totusi a doua tumord
contralaterald, poate fi consideratd metastaza metacrond, in contextul
extinderii bolii neoplazice la nivel loco-regional si sistemic (metastaze
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axilare ganglionare si pleurale existente la momentul diagnosticului),
urmat fiind apoi de aparitia celor doud metastaze subcutanate parietale
in regiunea mamard unilaterald initial. Metastazarea contralaterald
mamard ar fi posibila prin ,,cdi anatomice de drenaj limfatic existente
sau creeate postterapeutic intre cele doud regiuni mamare, care ar
facilita migrarea si grefarea celulelor neoplazice contralateral [25].
Conform datelor din literatura, metastazele contralaterale mamare
metacrone sunt foarte rare, dar posibile in special la paciente sub 50
ani, cu cancer unilateral multicentric lobular sau ductal invaziv,
fenotipic agresive (mutatii BCRA 1, 2, status receptorial negativ) si cu
metastaze ganglionare axilare, cu invazie extracapsulard unilaterala
[12,25]. La aceastd categorie de paciente, se recomanda hormonoterapia,
chimioterapia si iradierea profilacticd contralaterald, mastectomia
radicald contralaterala profilactici §i histerectomia totalda cu
anexectomie bilaterala [12,26,27].

Pentru depistarea precoce a cancerului metacron, se recomandd
monitorizare clinica, serologicd (markeri tumorali) si imagistici
(ecografie mamari, mamografie), imagisticd prin rezonantd magneticé
(IRM) mamara bilaterald, in special la pacientele cu risc crescut,
.cu eficientd consideratd superioard, mai ales dacd se ia in discutie
mastectomia profilacticd contralaterald [28,29]. Astfel, s-a raportat o
sensibilitate a IRM pentru tumora metacrond contralaterald, de 86-
100% si specificitate de 93% [30], identificaindu-se in 3,1% din cazuri,
cancer metacron contralateral infraclinic, la paciente cu examen clinic
si mamografic negativ. respectiv la 30 din 969 bolnave examinate IRM
[2]. Tratamentul cancerului metacron contralateral este multimodal,
cu vizd de radicalitate oncologicd, adjuvant sau neoadjuvant, in
cazul metastazelor metacrone si individualizat, dupa stadiul evolutiv
si tipul histopatologic, in cazul tumorilor primare “secundare”, ce
pot fi diferite: carcinoame lobulare, ductal invazive sau sarcoame
contralaterale postiradiere [6]. Prognosticul cancerului metacron
contralateral este diferit: pentru metastaze este rezervat, avand in
vedere contextul evolutiv al bolii, similar cu cel al cancerelor sincrone,
considerate de origine monoclonala, iar pentru cancerul metacron
primar, prognosticul si mortalitatea la peste 10 ani, sunt similare cu
cele ale neoplaziei unilaterale [23].

Concluzii

Cancerul metacron mamar contralateral este o entitate distincta,
cu potential clinic si evolutiv diferit. Varsta sub 50 de ani, predispozitia
geneticd (istoricul familial, mutatiile genice BCRA 1,2), tipul
histopatologic lobular si ductal invaziv, stadiul avansat, grading-ul
celular si statusul hormonal al tumorii unilaterale, sunt considerati
factori de risc pentru cancerul bilateral.mamar. Tratamentul
multimodal al tumorii unilaterale, poate influienta riscul aparitiei
cancerului contralateral. Diagnosticul diferential intre metastaza si
a doua tumord primara metacrond contralaterald este important,
deoarece are implicatii terapeutice §i prognostice distincte. Cazurile
celor doui paciente prezentate, ilustreazid doud posibilitati de evolutie
diferitd a cancerului mamar contralateral, metastaza metacrona
mamard contralaterald fiind o entitate foarte rara.
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