
Introduzione

Nel marzo 1995, in occasione della “5th International
Conference on Adjuvant Therapy of Primary Breast
Cancer (St. Gallen, Svizzera)”, un gruppo di esperti con-
veniva sul fatto che pazienti con un tasso di mortalità
stimato al di sotto del 10% non dovrebbero essere can-
didate a ricevere alcuna forma di terapia adiuvante per
il carcinoma mammario (30). Tale assunto traeva origi-
ne dai risultati dell’ultima metanalisi che ha riportato
una riduzione proporzionale della mortalità pari al 20%
e al 30%, rispettivamente con l’ormono – e con la che-
mioterapia (18). Tradotto in cifre assolute, il beneficio
del trattamento adiuvante per la popolazione di donne
il cui presunto tasso di mortalità è inferiore al 10%,
sarebbe limitato a 2-3 pazienti ogni 100 trattate. Inoltre,
l’esiguo vantaggio ottenibile con la terapia è controbi-
lanciato dagli effetti collaterali della stessa. Pertanto, una
corretta valutazione del rapporto costi-benefici si rende
necessaria al fine di limitare il trattamento soltanto ai
casi in cui la presunta efficacia sia tale da giustificarne
il prezzo in termini di tossicità (1, 47, 51). A tal sco-
po, gran parte della ricerca degli ultimi anni è stata indi-
rizzata verso l’identificazione di fattori prognostici e fat-
tori predittivi di risposta alla terapia (1, 15, 51). I pri-
mi possono essere definiti come quelle caratteristiche cli-
niche, patologiche e biologiche, proprie della paziente o
del tumore, che predicono la probabilità di recidiva o la
sopravvivenza in pazienti non trattate. Di contro, i fat-
tori predittivi sono quelle variabili cliniche, patologiche
e biologiche valutate al fine di stimare la probabilità di
risposta ai vari agenti terapeutici.
Tuttavia, esistono dei requisiti fondamentali affinché
l’impiego di un fattore prognostico o predittivo possa
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Abstract

USE OF PROGNOSTIC AND PREDICTIVE FACTORS
IN THE MANAGEMENT OF BREAST CANCER
PATIENTS

Numerous pathologic and biologic factors have been asses -
sed for their ability to predict clinical behaviour and respon -
se to therapy in breast cancer patients. Currently, traditio -
nal morphological features such as lymph node status,
tumour size, histological type and tumour grade remain the
leading prognostic factors. Steroid receptors are also impor -
tant, but their main role consists in predicting response to
hormonal therapy. Although several new indicators have
been proposed to refine the value of the above-mentioned
proven parameters, interpretation of their impact is not con -
clusive. In particular, immunohistochemical evaluation of
p53, c-erbB-2 and MIB-1 appears to be potentially useful
and considerable efforts are currently being made to tech -
nically and clinically validate them.
Key words: Breast cancer, prognostic factors, predictive
factors.

Riassunto

Negli ultimi anni, diverse caratteristiche biologiche e pato -
logiche del carcinoma mammario infiltrante sono state stu -
diate al fine di valutarne il ruolo prognostico e/o preditti -
vo. Ad oggi, i tradizionali parametri istopatologici del tumo -
re (dimensioni, istotipo, grading, presenza/assenza di mefa -
stasi linfonodali) rimangono gli unici indicatori prognosti -
ci di provata efficacia. Lo stato dei recettori steroidei rap -
presenta il principale fattore predittivo di risposta alla tera -
pia ormonale. Sebbene numerosi indicatori siano stati pro -
posti allo scopo di migliorare la caratterizzazione biologi -
co-clinica del carcinoma mammario, l’interpretazione del
loro impatto prognostico-predittivo non è ancora conclusi -
va. In particolare, la valutazione immunoistochimica di
p53, c-erbB-2 and MIB-1 appare promettente e diversi stu -
di sono attualmente in corso per stabilirne l’affidabilità tec -
nica e la reale valenza clinica.

essere accettato nella pratica clinica (1). In primo luogo,
le tecniche utilizzate per identificare il fattore in esame
devono essere sufficientemente sensibili, specifiche e
riproducibili. Inoltre, vi deve essere una validazione cli-
nica mediante analisi multivariate che confermino il valo-



re indipendente del fattore specifico rispetto ad altri fat-
tori di provata utilità (13). Gli studi clinici devono altre-
sì assicurare un adeguato follow-up. Infatti, è stato ripor-
tato che durante il periodo di osservazione la relazione
tra fattore prognostico e decorso clinico può essere sog-
getta a variazioni (32, 40, 64). Attualmente, sebbene sia-
no stati studiati più di 100 potenziali fattori prognosti-
co-predittivi, soltanto una minoranza di questi risponde
ai succitati requisiti. 
Nella presente rassegna, prenderemo in esame i fattori
patologici e biologici la cui efficacia nel predire la pro-
gnosi e la risposta alla terapia del carcinoma mammario
è universalmente accettata. Inoltre, verranno inclusi nel-
la trattazione anche quei fattori la cui utilità appare par-
ticolarmente promettente, sebbene siano necessari ulte-
riori studi prima di approvarne l’impiego definitivo nel-
la pratica clinica.

Caratteristiche istopatologiche

Stato linfonodale

La valutazione della presenza o assenza di metastasi ai
linfonodi ascellari rappresenta il principale fattore pro-
gnostico in pazienti con carcinoma mammario infiltran-
te (10, 21). L’esame clinico dei linfonodi è tuttavia inaf-
fidabile, essendo riportate percentuali di falsi negativi e
di falsi positivi rispettivamente pari al 38,6% e al 27,3%
(22). Pertanto, un’accurata analisi istologica è fonda-
mentale per definire lo stato linfonodale. Per quanto
attiene alla rimozione dei linfonodi per l’esame istologi-
co, alcuni centri raccomandano la dissezione ascellare
completa (lymph node clearance) (9), mentre altri sugge-
riscono l’escissione di un numero limitato di linfonodi
(sampling) al fine di ridurre la morbilità in termini di
linfedema e di ipomobilità della spalla (61). Tuttavia, è
importante sottolineare che minore è il numero di linfo-
nodi esaminati, maggiore è il rischio di un’errata stadia-
zione (8). Per tale motivo, la maggior parte degli auto-
ri è concorde nel considerare adeguata la rimozione di
almeno 10 linfonodi (3). 
Nelle diverse serie studiate (35), la sopravvivenza a lun-
go termine è risultata nettamente superiore nel gruppo
di pazienti senza coinvolgimento linfonodale. In parti-
colare, è stata dimostrata una sopravvivenza del 65-80%
a 10 anni nei casi con linfonodi negativi e del 25-48%
in quelli con evidenza istologica di metastasi linfonoda-
li. 
Inoltre, in assenza di terapia sistemica con intento adiu-
vante, la probabilità di ricaduta a 10 anni è risultata del
24% per i casi senza interessamento dei linfonodi e del
76% per quelli con linfonodi ascellari positivi (23). 
Oltre all’informazione sulla presenza di metastasi, anche
il numero dei linfonodi coinvolti riveste importanza pro-
gnostica. Una relazione inversa con la sopravvivenza è
stata osservata valutando il numero dei linfonodi sia

come variabile continua (10, 24, 42) che stratificando le
pazienti secondo categorie arbitrarie (24). A fini pratici,
nella maggior parte dei trial clinici, l’analisi statistica vie-
ne condotta operando una suddivisione in quattro grup-
pi distinti: assenza di metastasi linfonodali; 1-3 linfono-
di positivi; 4-10 linfonodi positivi; > 10 linfonodi posi-
tivi. 
La questione sull’utilità clinica dell’informazione relativa
alla presenza di micrometastasi linfonodali (metastasi
occulte) rimane ancora irrisolta. Una recente revisione
della letteratura sull’argomento (17), ha riportato
un’ampia variabilità fra i vari studi nella scelta del cut-
off per la distinzione tra micro- e macrometastasi (ran-
ge, 0,2-2 mm). Nelle diverse casistiche, con l’esecuzione
di sezioni seriate dei linfonodi e l’impiego di tecniche
di immunoistochimica e di biologia molecolare, è stata
evidenziata la presenza di metastasi occulte in una per-
centuale variabile dal 9 al 33% (17, 43). Sebbene il valo-
re prognostico delle micrometastasi sia stato confermato
da studi prospettici con adeguato follow-up (17, 38), il
reale significato in termini di rapporto costi-benefici deve
essere ancora stabilito.

Dimensioni tumorali

Le dimensioni tumorali rappresentano un fattore pro-
gnostico indipendente rispetto allo stato linfonodale (57).
La misurazione clinica del diametro tumorale è tuttavia
inaccurata, essendo riportato un accordo clinico-patolo-
gico soltanto nel 58% dei casi (63). La valutazione radio-
logica è più precisa di quella clinica e l’ecografia rap-
presenta la tecnica più accurata per la misurazione preo-
peratoria delle dimensioni del tumore (25). Dal punto
di vista anatomo-patologico, la neoplasia viene dapprima
misurata macroscopicamente sul campione operatorio a
fresco e rilevando le tre dimensioni. Dopo la fissazione,
l’estensione della componente invasiva deve essere con-
fermata microscopicamente (36, 51). 
La grandezza tumorale è direttamente correlata con una
maggiore probabilità di metastasi ai linfonodi regionali
e con una minore sopravvivenza libera da malattia e glo-
bale (28, 58). Sebbene l’importanza prognostica delle
dimensioni tumorali sia stata dimostrata sia in presenza
che in assenza di metastasi linfonodali, nei casi senza
coinvolgimento dei linfonodi il parametro “grandezza”
risulta di particolare interesse al fine di identificare le
pazienti a maggiore o minor rischio di ricaduta. In
pazienti con tumori uguali o inferiori al centimetro e in
assenza di metastasi linfonodali, è stata riportata una
sopravvivenza libera da malattia superiore al 90% a 5
anni (41, 44). In un’ampia serie studiata da Rosen e col-
laboratori (58, 59), presso il Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center di New York, pazienti con tumori pT1a,b
(< 1 cm) hanno mostrato un tasso di ricadute e una
sopravvivenza globale a 20 anni, rispettivamente del 12
e dell’80%. Lo studio ha anche riscontrato una diffe-
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renza significativa nella sopravvivenza delle pazienti con
tumore pT1a,b rispetto alle pazienti con tumore pT1c
(> 1 cm e < 2 cm). 
Il riconoscimento dell’eccellente prognosi che caratteriz-
za i tumori di piccole dimensioni enfatizza ulteriormen-
te l’importanza della diagnosi precoce e dello screening.
Peraltro, uno dei parametri utilizzati per il controllo di
qualità dei programmi di screening è proprio la percen-
tuale di carcinomi invasivi diagnosticati al di sotto dei
15 mm (requisito minimo: 50% di tutti i casi). 

Grado istologico

L’evidenza che, in pazienti con carcinoma mammario, il
grado di differenziazione tumorale rappresenta un impor-
tante fattore prognostico esiste da più di settanta anni
(31, 48). 
In letteratura sono stati riportati diversi metodi per la
valutazione del grado istologico. In particolare, mentre
alcuni autori hanno utilizzato la combinazione di carat-
teristiche nucleari, citologiche e architetturali del tumo-
re (7, 20, 48), altri hanno privilegiato l’analisi di quel-
le nucleari (5, 6). 
Tuttavia, nonostante vari studi abbiano dimostrato la
relazione tra grado istologico tumorale e sopravvivenza,
la scarsa riproducibilità dei diversi sistemi adottati ha
decretato il limitato utilizzo di tale parametro come fat-
tore prognostico. Pertanto, nel 1991, Elston ed Ellis
(Nottingham, Inghilterra) hanno proposto un nuovo
sistema che introduceva criteri più stretti allo scopo di
migliorare l’accordo inter - ed intraosservatore nella defi-
nizione del grado tumorale (20). Tale sistema prevede la
valutazione combinata di tre variabili distinte: la forma-
zione di strutture tubulari, le caratteristiche (pleomorfi-
smo e dimensioni) nucleari e il numero delle mitosi. La
somma del punteggio (da 1 a 3) assegnato a ciascuno
di questi tre parametri permette di individuare tre clas-
si (grado 1: punteggio finale da 3 a 5, grado 2: pun-
teggio finale da 6 a 7, grado 3: punteggio finale da 8
a 9) alle quali corrisponde una diversa prognosi. Infatti,
è stato dimostrato che la sopravvivenza a 10 anni è
dell’85% in pazienti con tumori “grado 1”. Di contro,
meno del 45% delle pazienti con tumori “grado 3” è
vivo a 10 anni (20). Recentemente, diversi studi hanno
riportato un’elevata riproducibilità con la corretta ado-
zione dei criteri proposti dal gruppo di Nottingham (26,
56). Tali risultati fanno del sistema di grading secondo
Elston ed Ellis uno fra i più validi fattori prognostici
attualmente disponibili. Tuttavia, è opportuno sottoli-
neare che per una corretta valutazione del grado istolo-
gico è necessario che i campioni tumorali siano ben fis-
sati. Infatti, è noto che la conta mitotica risente di even-
tuali ritardi nella fissazione, con una riduzione del nume-
ro delle mitosi superiore al 50% se il campione tumo-
rale non viene messo in formalina entro 6 ore dall’inter-
vento chirurgico (60). 

Istotipo

La definizione dell’istotipo tumorale costituisce un fat-
tore prognostico indipendente rispetto allo stato linfo-
nodale, alle dimensioni tumorali e al grado istologico
(19). Alcune varianti morfologiche del carcinoma mam-
mario, i cosiddetti “tipi speciali”, sono caratterizzate da
un comportamento clinico estremamente favorevole. Fra
queste, il carcinoma mucinoso puro, il tubulare puro e
il cribriforme invasivo sono associati con una sopravvi-
venza a 10 anni superiore all’80% (49). Tuttavia, anche
nell’era mammografica, gli istotipi speciali costituiscono
una minoranza, rappresentando complessivamente il 20-
30% di tutti i carcinomi invasivi della mammella. 
Le variabili grado istologico e istotipo sono ritenute estre-
mamente associate tra loro, essendo entrambe espressio-
ne della differenziazione tumorale. Per tale motivo, ci si
è chiesti se la valutazione del grado istologico avesse un
valore prognostico aggiuntivo nel caso di tumori ad isto-
tipo speciale, per lo più valutati come “grado 1”, o nel
caso di tumori ad istotipo lobulare, prevalentemente valu-
tati come “grado 2”. La risposta a tale quesito è arriva-
ta da uno studio condotto su una serie di 1529 pazien-
ti (49). Gli autori hanno dimostrato che, talvolta, gli
istotipi speciali possono presentarsi come “grado 2” ed
essere associati ad una prognosi peggiore (sopravvivenza
del 60-80% a 10 anni) rispetto a quella stimata sulla
base della sola valutazione morfologica. Lo stesso studio
ha evidenziato che i carcinomi lobulari possono essere
caratterizzati da un grado differente dal “grado 2”, e per-
tanto un’analisi congiunta istotipo/grado è richiesta per
una migliore definizione prognostica (49).

Invasione vascolare

La presenza di emboli neoplastici in spazi vascolari (ema-
tici e linfatici) è associata ad una ridotta sopravvivenza
e ad una maggiore probabilità di ricaduta locale (50).
L’analisi di tale parametro, come per il grado istologico,
richiede l’applicazione di criteri rigidi per ottimizzare la
riproducibilità inter - ed intraosservatore (51). Inoltre,
una buona fissazione del materiale è fondamentale per
minimizzare l’incidenza di artefatti. 
In analisi multivariata, la valutazione della presenza di
invasione vascolare alla periferia o nelle adiacenze del
tumore primitivo si è rivelata di importanza prognosti-
ca, indipendentemente dallo stato linfonodale, dalle
dimensioni tumorali, dal grado istologico e dall’istotipo
(50). Per di più, l’invasione vascolare è associata ad un
aumentato rischio di ricaduta locale in pazienti che han-
no ricevuto una chirurgia conservativa e di ricaduta sul-
la cicatrice in pazienti sottoposte a mastectomia (45, 50).
In alcuni centri, quindi, la rilevazione dell’invasione
vascolare rappresenta, insieme al coinvolgimento tumo-
rale dei margini di resezione e alla presenza di un’este-
sa componente intraduttale (14), uno dei parametri che
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indirizzano verso un’appropriata estensione dell’interven-
to chirugico.

Indicatori biologici

Recettori steroidei

Diversi studi hanno valutato il ruolo dei recettori estro-
genici (RE) come fattori prognostici e predittivi di rispo-
sta all’endocrinoterapia (16). Gli studi in cui l’analisi del-
le proteine recettoriali è stata effettuata con il metodo
biochimico hanno mostrato un’associazione, seppur debo-
le, tra positività del tumore per i RE e sopravvivenza
(12). Viceversa, un’importante relazione è stata dimo-
strata tra espressione dei RE e risposta alla terapia ormo-
nale. In particolare, una riduzione del 20-30% nel tas-
so di mortalità e di ricadute è stata osservata in pazien-
ti trattate con intento adiuvante e il cui tumore espri-
meva i RE (18). Il valore dello stato recettoriale come
fattore predittivo è stato confermato anche in pazienti
con carcinoma mammario avanzato, con percentuali di
risposta del 60% nei casi con positività per i RE (12). 
Un beneficio dall’ormonoterapia adiuvante è stato osser-
vato anche nel 10% di pazienti con negatività biochi-
mica per i RE mentre fino ad un terzo dei casi RE-
positivi sono risultati non responsivi al trattamento ormo-
nale. Queste discrepanze sono state in parte attribuite
alla scarsa sensibilità e specificità del metodo biochimi-
co, gravato principalmente da problemi di campiona-
mento e di effetto diluizionale da parte dello stroma
(34).
Recentemente, la disponibilità di anticorpi monoclonali
di seconda generazione, attivi su materiale incluso in
paraffina, ha in parte consentito di superare i succitati
problemi (34). Inoltre, gli studi che hanno confrontato
l’analisi biochimica con quella immunoistochimica han-
no dimostrato una buona concordanza tra le due meto-
diche (12, 34). 
Il valore prognostico-predittivo dei RE valutati immu-
noistochimicamente è stato ampiamente studiato.
Tuttavia, i trial disponibili non consentono un’agevole
interpretazione dei risultati. Infatti, nella maggior parte
delle serie studiate, non è stata riportata la percentuale
di pazienti trattate con la terapia ormonale. I pochi stu-
di disegnati per analizzare il valore predittivo dell’espres-
sione dei RE (1) hanno mostrato tassi di risposta
all’ormonoterapia pari a circa il 70% fra le pazienti con
tumori RE-positivi. Viceversa, circa l’85% dei casi RE-
negativi sono risultati non responsivi alla terapia endo-
crina. Tali dati sottolineano l’utilità della valutazione
immunoistochimica dei RE nel predire la risposta
all’endocrinoterapia. Ciononostante, in una percentuale
di casi non trascurabile, i dati immunoistochimici non
riflettono la reale responsività alla terapia. I risultati fal-
si positivi (assenza di risposta all’ormonoterapia in pre-
senza di positività immunoistochimica per i RE) sono

stati in parte attribuiti all’esistenza di varianti dello spli -
cing dei RE che vengono regolarmente traslate ma non
sono funzionalmente attive (27). Viceversa, varianti del-
lo splicing prive del dominio responsabile del legame anti-
corpo monoclonale-proteina recettoriale spiegherebbero
parte dei risultati falsi negativi (risposta alla terapia in
presenza di negatività per i RE) (27). 
Un approccio che sembra promettente per migliorare la
predittività di risposta all’ormonoterapia consiste nell’ana-
lisi combinata dei RE con molecole la cui sintesi è rego-
lata dagli estrogeni (recettori progestinici, pS2, bcl2) (29,
52). In tal modo è infatti possibile ottenere un’infor-
mazione più accurata sulla funzionalità recettoriale.

Misure di proliferazione cellulare

Diversi studi hanno dimostrato un’associazione tra pro-
gnosi e tasso di proliferazione cellulare del tumore. La
frazione di cellule proliferanti può essere determinata
mediante diverse tecniche; fra queste, lo studio dell’incor-
porazione di precursori nel DNA di recente sintesi (labe-
ling-index) (62), la citometria a flusso (12) e la deter-
minazione immunoistochimica di antigeni nucleari asso-
ciati alla proliferazione (33). 
In particolare, la determinazione della frazione di cellu-
le in fase S, effettata mediante citometria a flusso, è pros-
sima al raggiungimento dei requisiti necessari per l’inse-
rimento nella pratica clinica (2). 
Fra gli anticorpi utilizzati in immunoistochimica, l’anti-
corpo MIB-1, attivo su campioni di tessuto inclusi in
paraffina, appare particolarmente promettente per un
futuro impiego routinario (1).
Va infine ricordato che la conta mitotica, valutata in
microscopia ottica su sezioni colorate con ematossilina
ed eosina, rimane un metodo economico ed ugualmen-
te efficace per la stima della proliferazione cellulare (46).
Sebbene in passato tale approccio sia stato abbandonato
perchè ritenuto poco riproducibile, è oggi opinione
comune che una corretta e standardizzata applicazione
dei criteri per la determinazione delle mitosi possa
migliorare il grado di concordanza inter- ed intraosser-
vatore.

Oncogeni e geni oncosoppressori

Diversi oncogeni e geni oncosoppressori, insieme con i
loro prodotti, sono stati proposti come potenziali fatto-
ri prognostici e/o preditivi nel carcinoma della mam-
mella. In particolare, p53 e c-erbB-2 sono fra i più stu-
diati. 
Il gene oncosoppressore p53 agisce come un regolatore
del ciclo cellulare (39). In seguito ad insulti a carico del
DNA, i livelli della proteina codificata da tale gene
aumentano per consentire l’arresto nella fase G1 del ciclo
cellulare e la riparazione dei danni subiti dal genoma.
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Se ciò non accade, la proteina p53 agisce come fattore
promovente l’apoptosi, assicurando che il difetto geneti-
co non venga perpetuato nella progenie cellulare.
Alterazioni del gene p53 sono state riportate nella mag-
gior parte dei tumori umani. Le mutazioni puntiformi
rappresentano le anomalie più frequentemente riscontra-
te e determinano la sintesi di una proteina inattiva carat-
terizzata da un’emivita più lunga rispetto alla contropar-
te normale (37). In tal modo, l’accumulo nucleare del-
la proteina mutata può essere rilevato mediante analisi
immunoistochimica e l’immunoreattività per p53 viene
utilizzata come indicatore indiretto della presenza di
mutazione genetica. Nella maggior parte degli studi che
hanno indagato il ruolo prognostico di p53 nel carci-
noma mammario, una stretta relazione è stata dimostra-
ta tra espressione immunoistochimica della proteina e
decorso prognostico sfavorevole (1). Tuttavia, a dispetto
dell’enorme mole di studi sull’argomento, i dati a favo-
re di un impiego routinario di p53 non sono ancora
conclusivi (4).
L’oncogene c-erbB-2, altrimenti noto come HER2/neu,
codifica per una glicoproteina transmembrana apparte-
nente alla famiglia dei recettori per i fattori di crescita
(54). L’amplificazione genica determina l’iperespressione
della proteina ed entrambi questi eventi sono associati
ad una cattiva prognosi nel carcinoma mammario infil-
trante (1). Un’attenta analisi della letteratura, tuttavia, ha
suggerito che le implicazioni cliniche dell’iperespressione
di c-erbB-2 sono legate più al suo ruolo predittivo che
a quello prognostico (55). Infatti, gli studi che hanno
valutato la sopravvivenza in pazienti trattate con che-
mioterapia o con endocrinoterapia, hanno mostrato una
prognosi peggiore fra i casi con iperespressione tumora-
le per il c-erbB-2 (55). 
Il limite principale legato alla valutazione immunoisto-
chimica dei recettori steroidei, della proteina p53, del
prodotto del gene c-erbB-2 e di altri marcatori biologi-
ci consiste nell’assenza di una standardizzazione nel meto-
do di analisi. Diversi laboratori, hanno infatti utilizzato
anticorpi differenti e la scelta dei valori soglia è stata
valutata arbritariamente dai vari gruppi (1). 

Conclusioni

Il carcinoma della mammella è caratterizzato da spicca-
ta eterogeneità di comportamento biologico e clinico (35,
53). Pertanto, l’individuazione di fattori prognostici che
possano predire con maggiore accuratezza il decorso del-
la malattia e la sopravvivenza costituisce una delle prin-
cipali sfide della ricerca oncologica. Le situazioni in cui
l’impiego di fattori prognostici risulta particolarmente
utile possono essere riassunte in tre punti fondamentali
(11): 
1. Identificazione delle pazienti a prognosi eccellente per
le quali non è indicata alcuna forma di trattamento adiu-
vante;

2. Identificazione delle pazienti a prognosi particolar-
mente sfavorevole per le quali può essere indicato un
trattamento più aggressivo;
3. Guida nella scelta del trattamento (es. chemioterapia
vs ormonoterapia).
Attualmente, i parametri patologici tradizionali (stato
linfonodale, dimensioni tumorali e grado istologico)
rimangono gli unici fattori di provata rilevanza progno-
stica. Fra i fattori predittivi che possono guidare le scel-
te terapeutiche, l’unico indicatore la cui efficacia sia sta-
ta avvalorata è rappresentato dallo stato recettoriale.
Tuttavia, altri marcatori biologici appaiono molto pro-
mettenti ma la standardizzazione dei metodi per la loro
valutazione è necessaria prima di autorizzarne l’impiego
nella pratica clinica.
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