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| fibroadenomi multipli recidivanti della mammella.
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RiassunTo: | fibroadenomi multipli recidivanti della mammella.
Case report.
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I fibroadenomi multipli e recidivanti della mammella rappresen-
tano un evento patologico assai poco frequente. L'eziologia rimane tut-
tora sconosciuta, mentre la diagnosi strumentale non desta particolari
problemi.

Gli Autori presentano il caso di una giovane donna di 22 anni
operata piu volte per la presenza di multipli fibroadenomi mammari
bilaterali plurirecidivanti.

L'attegiamento terapeutico proposto per questa patologia rimane il
controllo strumentale periodico, limitando I'asportazione chirurgica
solo a quelle lesioni che raggiungano in breve tempo un significativo
incremento volumetrico.

SumMARY: Multiple ripetitive mammary fibroadenomas. Case
report.

V. PasTA, O. TINTISONA, M. VERGINE, G. MARTINO, A. TORCASIO,
A. PALMIERI, M.l. AMABILE, S. ARCIERI, N. MACRINA, M. MONTI

Multiple and ripetitive mammary fibroadenomas represent a rare
disease. The etiology is uncertain. The diagnostic radiology is able to
allow a correct diagnosis.

The authors report a case of a woman 22 years old undergone a
surgical treatment many times to remove multiple and ripetitive mam-
mary fibroadenomas.

The proposed management provides for periodic radiological
exams; the surgical treatment is proposed only for the lesions with a ra-
pid growth.

Key Worbs: Mammella - Fibroadenomi multipli - Mammectomia sottocutanea.
Breast - Multiple fibroadenomas - Subcutaneous mammectomy.

Introduzione

Con il termine ‘fibroadenoma’ si intende, come &
noto, un’entita nosologica di tipo benigno largamente
diffusa tra le giovani donne, che si presenta all’osserva-
zione clinica come massa nodulare relativamente mo-
bile, frequentemente unica, con margini netti, ben cir-
coscritta e di consistenza variabile dal duro parenchi-
matoso al teso-elastico.

Istologicamente questo tumore risulta costituito da
elementi stromali ed epiteliali, distinguibile da un
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punto di vista radiologico rispetto alle neoplasie mali-
gne per i margini netti e la scarsa fissita ai tessuti cir-
costanti; le calcificazioni, quando presenti, sono a zol-
la e mai polverulenti. Il tumore si presenta ecografica-
mente come massa ipoecogena con omogeneita strut-
turale e margini netti.

I fibroadenomi multipli della mammella sono rela-
tivamente poco frequenti, ma la presenza di uno o piu
fibroadenomi nella stessa mammella e/o in quella con-
trolaterale, che si ripresentano in piu riprese, € un
evento abbastanza raro (1, 2).

Con il presente lavoro si riferisce I'esperienza rela-
tiva a una giovane donna, con storia clinica di nume-
rosi fibroadenomi plurirecidivanti bilateralmente. Si
analizzano le possibili cause e i rischi connessi a questa
rara eventualita, e se ne prospettano le opzioni tera-
peutiche alla luce della letteratura corrente.
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Caso clinico

Nell’aprile del 1997, presso il Dipartimento di Scienze Chirur-
giche del Policlinico Umberto I dell’Universita degli Studi di Ro-
ma “La Sapienza”, € giunta alla nostra osservazione una giovane
donna, allora di 22 anni, per la presenza bilateralmente di due fi-
broadenomi mammari; la paziente era gia stata sottoposta, circa
due anni prima in altro ospedale, ad intervento chirurgico per
asportazione di un fibroadenoma della mammella destra.

Nulla di rilevante in anamnesi familiare, negativa I'anamnesi
fisiologica, menarca all’eta di 11 anni, con cicli di ritmo e durata
regolari, nullipara. Alimentazione fisiologica, non fumatrice, aste-
mia. Nega terapia estro-progestinica e uso di farmaci, ove si eccet-
tuino cortisonici ed antistaminici assunti saltuariamente per asma
allergico stagionale. Negativa per patologie degne di nota I'anam-
nesi patologica remota.

Avendo rilevato, a due anni dal primo intervento, la presenza
di due ulteriori neoformazioni mammarie, previo esame ecografi-
co che ne confermava le caratteristiche tipiche dei fibroadenomi, si
presso la UOC BCG21 (Fisiopatologia Chirurgica B - Direttore
Prof. V. Pasta), dove ¢ stata sottoposta ad intervento chirurgico per
asportazione dei due nuovi fibroadenomi (il pit voluminoso ri-
sulto essere quello della mammella destra con un diametro massi-
mo di circa 30 mm). Alla dimissione sono stati consigliati control-
li clinici ed ecografici da eseguire a distanza di tempo.

Dopo un breve periodo di benessere (circa 7 mesi), a dicembre
dello stesso anno la paziente si sottoponeva a una ecografia mam-
maria di controllo che metteva in evidenza la presenza di tre nuo-
vi fibroadenomi, non documentati nelle precedenti ecografie e ri-
conoscibili con difficolta alla palpazione a causa delle caratteristi-
che di consistenza molle-elastica e alle diffuse note di displasia mi-
cronodulare della mammella: due fibroadenomi si trovavano nella
mammella destra (17x8 mm nel QIE, 10x7 mm nel QII) ed uno
nella mammella sinistra (13x6 mm nel QSE).

Per tale quadro clinico, si decideva di prescrivere terapia medi-
ca antiflogistica per ridurre la nodularita e la densita della mastopa-
tia, suggerendo ulteriore controllo ecografico dopo sei mesi. Per cir-
ca due anni, i fibroadenomi si mantenevano invariati per volume ed
ecostruttura, fino a febbraio 2000 quando si procedeva ad asporta-
zione di quello localizzato a carico del QIE della mammella destra,
che aveva presentato incremento volumetrico fino a raggiungere i
25 mm di diametro massimo. La paziente veniva quindi dimessa ri-
badendo il consiglio di controlli ecografici semestrali.

Per ulteriori due anni il quadro clinico rimaneva invariato sino
a giugno 2002 quando, in occasione di un esame ecografico, si do-
cumentava la presenza di quattro nuove piccole formazioni nodu-
lari subcentimetriche nella mammella sinistra e di una nuova gros-
sa formazione nodulare, di diametro massimo di circa 28 mm e cli-
nicamente evidente, nella mammella destra in corrispondenza del
quadrante supero-interno; tutte le suddette neoformazioni presen-
tavano caratteristiche ecografiche di assoluta benignita con aspetto
tipico del fibroadenoma mammario.

In considerazione della storia clinica della paziente, si prospet-
tava alla stessa I'intervento chirurgico di mammectomia sottocuta-
nea bilaterale con posizionamento di protesi mammarie; intervento
che, di comune accordo, si decideva di procrastinare pit avanti nel
tempo in considerazione della giovane eta e in vista di una futura
gravidanza e di un possibile allattamento. Si decideva pertanto di
adottare una condotta di tipo conservativo e soltanto nel dicembre
2005 si procedeva ad intervento chirurgico di asportazione del fi-
broadenoma della mammella destra, I'unico che aveva presentato
ulteriore incremento volumetrico fino ad arrivare ai 30 mm di dia-
metro massimo.

Infine, nel mese di novembre 2006, un altro fibroadenoma ha
mostrato incremento volumetrico fino alle dimensioni di circa 3 cm
di diametro massimo, per cui la donna veniva nuovamente operata
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in regime ambulatoriale, con un esame istologico identico a quelli
precedenti, fermo restando il programma della demolizione/rico-
struzione da rinviare dopo una eventuale gravidanza.

Discussione

Da un punto di vista epidemiologico, uno studio
riporta che, nelle donne sottoposte a controlli clinici,
il tasso di incidenza dei fibroadenomi si aggira fra il 7
e il 13%, tasso che, secondo altri Autori, € risultato del
9% in uno studio autoptico (3, 4). 1l 50% di tutte le
biopsie sulla mammella risulta essere compatibile con
la diagnosi di fibroadenoma, con aumento al 75% per
quelle effettuate su donne con eta inferiore ai 20 anni
(5, 6). Inoltre, tale patologia colpisce con maggiore
frequenza donne appartenenti a classi economiche
agiate (7-9) e le giovani nere (10).

Quanto alle forme multiple, uno o due fibroadeno-
mi mammari possono insorgere mono- o bilateral-
mente in giovani pazienti, cosi come il riscontro di tre
0 quattro fibroadenomi insorti in una sola mammella
¢ un evento, benché meno frequente, comunque ri-
scontrabile con un’incidenza tutt’altro che rara (1).

Tipico dell'eta fertile, il fibroadenoma pud essere
diagnosticato anche in eta post-menopausale con la
presenza di multiple calcificazioni. Da un punto di vi-
sta istologico e clinico, non esiste differenza tra i fi-
broadenomi osservati in pazienti al di sotto dei 30 an-
ni di eta, e quelli cosi detti a ‘lenta crescita’ osservati
nelle donne in climaterio, sebbene talvolta i primi pos-
sano piu facilmente ridursi spontaneamente di diame-
tro (11). Da un punto di vista istopatologico, come in-
dica il nome, i fibroadenomi sono costituiti da una
doppia componente, ghiandolare e stromale. Alcuni fi-
broadenomi hanno origine iperplastica e sono policlo-
nali (12). Recenti studi dimostrano che in alcuni tu-
mori la componente fibrosa é di tipo clonale e pud
presentare alterazioni citogenetiche, anche se la com-
ponente epiteliale & policlonale (13, 14). Al taglio ap-
paiono composti da tessuto fibroso bianco-grigiastro,
talora con sottili fissurazioni, mentre al microscopio
ottico si apprezza uno stroma fibroblastico, cellulare,
contenente strutture ghiandolari e spazi cistici rivestiti
da epitelio. Lo stroma puo circondare I'epitelio fino a
comprimerlo e deformarlo (15). Circa il 5% di tutti i
fibroadenomi ha le caratteristiche cliniche e istopato-
logiche del cosiddetto fibroadenoma gigante, definito
come una massa con un diametro massimo di 10-15
cm e peso superiore ai 500 grammi (15-18).

Alcuni Autori sostengono che soggetti con parenti
di primo grado colpite da cancro del seno hanno mag-
giori possibilita di sviluppare fibroadenomi singoli (19,
20). | fibroadenomi multipli, specialmente nelle forme
recidivanti, si presentano nelle donne non caucasiche
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come sindromi familiari, mentre nelle donne caucasi-
che talvolta si associano a familiarita per neoplasia
mammaria. Se dunque per le forme multiple diversi da-
ti suggeriscono il carattere di familiarita, questo non ¢
dimostrabile per le lesioni singole (1, 18, 21).

La maggior parte degli Autori ritiene inoltre che i
contraccettivi orali possano svolgere un ruolo impor-
tante nella eziopatogenesi delle forme singole; in pas-
sato, alcuni autori hanno suggerito un effetto anche
sulle forme multiple (22, 23). La nostra paziente non
aveva comungue mai assunto estro-progestinici.

Ci siamo posti quindi il problema di stabilire il
trattamento piu opportuno da adottare, alla luce del
fatto che la terapia con antiestrogeni non sempre ga-
rantisce risultati positivi e gli effetti negativi sull’endo-
metrio possono essere importanti, tanto da dover mo-
nitorizzare sempre le donne in terapia con tamoxifene,
con controlli ecografici pelvici e ponendo particolare
attenzione a sintomi quali dolori pelvici e/o perdite va-
ginali (24, 25).

La maggior parte degli Autori concorda con I'escis-
sione locale di queste lesioni con I'obiettivo di salva-
guardare quanto piu possibile il tessuto mammario,
anche alla luce di casi di donne con familiarita per tu-
mori maligni della mammella che, all'interno di fi-
broadenomi multipli, hanno sviluppato carcinomi in
situ (26, 27). In tal senso la diagnosi strumentale deve
fare i conti da un lato con gli esiti cicatriziali post-in-
tervento e dall’altro con la possibile coesistenza di
neoformazioni a carattere maligno celate nei fibroade-
nomi multipli. Per ovviare a tali problemi, accanto al-
le metodiche strumentali pil comunemente in uso, ne
sono state impiegate altre quali, ad esempio, la riso-
nanza magnetica, anche con mezzo di contrasto (28,
29). Daltro canto, in donne con anamnesi familiare
negativa per patologie mammarie, i fibroadenomi
multipli ancorché recidivanti possono essere ‘gestiti’
con atteggiamento di tipo conservativo in considera-
zione della istologia benigna e a fronte di un inequivo-
cabile aspetto ultrasonografico (30). Quando tecnica-
mente possibile, abbiamo preferito un accesso ‘peria-
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