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Selektivne Kritéria prsnik zachovavajucej lieCby
karcinomu prsnika

H. Maass

Selective criteria of breast preserving therapy of breast carcinoma

Suhrn

Prsnik zachovavajuca lie¢ba karcinomu prsnika je bez-
peénym primarnym liecebnym postupom, ked sa dodrzia
vSetky selektivne Kkritéria. 1. Zabranenie vzniku intrama-
marnej recidivy. 2. NajdolezitejSia je kompletna excizia aj
s DCIS komponentou. 3. DCIS per se nie je rizikovy fak-
tor. 4. Taktiez rizikovym faktorom nie je lymphangiosis
v okoli tumoru. 5. So stipajicim vekom sa znizZuje riziko.
V mladsom veku je riziko sice zvySené, ale predsa je rela-
tivne nizke. 6. Pooperacna radioterapia ponechaného prs-
nika je eSte stale potrebna. 7. To isté plati aj pre disekciu
axily (obr. 11, lit. 9).

KIucové slova: prsnik, karciném prsnika, liecba, pre-
vencia.

Radikalna mastektomia podla Halsteda a Rotteras alebo bez
pooperacnej radioterapie bola celé desatrocia Standardnou liec-
bou karcinému prsnika. Skuto¢nost, Ze pribudajucou radikal-
nostou liecby sa nedosiahlo zlepSenie lieCebnych uspechov,
viedlo v 60. rokoch k rade prospektivnych stadii, ktoré pre-
hodnotili Halstedovi hypotézu (Maass, 1968). Spomedzi inych
studii bola najdélezitejsia stadia NSABP — B 04 pod vedenim
Bernarda Fishera. Pacientky s klinicky negativnymi lymfatic-
kymi uzlinami randomizovali do troch skupin. Porovnavali sa
radikalna mastektdmia podla Halsteda s jednoduchou mastek-
tdmiou a pooperacnou radioterapiou odvodnych lymfatickych
ciest, ako aj s jednoduchou mastektdmiou bez oziarenia od-
vodnych lymfatickych ciest. Radioterapia odvodnych lymfa-
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Summary

The breast preserving therapy of breast carcinoma is
a safe primary therapeutic procedure implementing all se-
lective criteria. 1. Inhibition of intramammary recurren-
ce. 2. The most important measure resides in a complete
excision including the DCIS component. 3. DCIS per se is
not a risk factor. 4. Similarly, lyphangiosis surrounding
the tumor is not a risk factor. 5. Increasing age decreases
the risk. At younger age the risk is elevated, however rela-
tively low. 6. Postoperative radiotherapy of the maintai-
ned breast is still necessary. 7. The same measure is justi-
fied when dissection of axilla is involved (Fig. /1, Ref. 9).

Key words: breast, breast carcinoma, therapy, preven-
tion
Prakt. Gynek., 4, 1997, ¢. 4.

tickych ciest sa vykonala pri suspektnom naleze v axile. Na
obr. 1 vidime, Ze nie je Ziaden rozdiel v pocte metastdza v do-
be prezivania medzi vySetrovanymi skupinami (Fisher et al.,
1981). Z toho vyplyva, Ze metastatické postihnutie lymfatic-
kych uzlin je uz prejavom systémového ochorenia, ¢o malo pre
liecbu karcindmu prsnika dva doésledky:

1. obmedzenie radikalnosti;

2. zavedenie adjuvantnej systémove;j liecby.

Medzitym sa obidve koncepcie stali Standardnymi lieceb-
nymi postupmi. Désledkom obmedzenia radikalnosti bolo
etablovanie prsnik zachovavajucich operacnych postupov.
V 50-60 % pripadov mozno vykonat prsnik zachovavajucu
operaciu (pri dodrzani uréitych kritérii). Tento podiel sa prav-
depodobne v nasledujucich rokoch este zvysi. Dodrzanie ur-
¢itych selektivnych je predpokladom toho, ze prsnik zacho-
vavajlca operacia sa stane bezpecnym lieCebnym postupom.
Pocetné Studie nam ukazuju, ze tomu tak bude.
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Obrazok 2. Nodalne negativne karcinémy prsnika (n = 1068). Vysvetlivky: os x — mesiace, os y — bez recidivy (%).

Na univerzitnej zenskej klinike v Hamburgu-Eppendorfe
pod vedenim K. Thomsena, H.J. Frischbiera a H.E. Stegnera
sa od roku 1973 v ramci prospektivnej Stidie v prisne vybra-
nych pripadoch vykonavaju prsnik zachovavajuce operacie
v primarnej liecbe karcindmu prsnika (Scheer et al., 1990).
Prvé lieCebné uispechy tohto postupu sme mohli vidiet na vel-
kom pocte pacientok randomizovanych studii vykonanych

hlavne vo Francuzsku a Finsku, ale predovsetkym na klinike
v Milane pod vedenim Veroneseho.

Z uvedeného vyplyva, Ze vSetky pripady nie si vhodné pre prs-
nik zachovavajicu operaciu. Preto sa musia vypracovat selektivne
kritéria. Tymito kritériami s operacné a morfologické parametre.
Novsie sa diskutuje otazka, ¢i je vo vSetkych pripadoch vzdy pot-
rebné pooperacné oziarenie prsnika a axilarna disekcia.
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Obrazok 3. Nodalne negativne karcinémy prsnika (n = 866). Vysvetlivky:

0s X — mesiace, os y — bez recidivy (%),

Entnommene Lymphknoten — odstranené lymfatické uzliny.
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Obrazok 4. Doba prezivania bez recidivy v 3 skupinach (A, B, C), ktoré boli lieené totalnou mastektomiou, lumpekto-
miou, resp. lumpektémiou a radioterapiou. Vysvetlivky: os x — roky, os y — ochorenie/prezivania (%).

Operacny postup

Operacnd technika vyzaduje kompletné odstranenie pri-
marneho tumoru so zdravym okrajom. Relativne najradikal-
nejsim postupom je kvadrantektomia, ktora sa vykonava z vel-
kého radidlneho rezu. Tento postup sa medzitym nahradil seg-
mentalnou resekciou, alebo tumorektdmiou, anglicky nazy-
vanou lumpektémiou. Ked sa rychlou peroperacnou biopsiou

jednoznaéne dokdze maligny tumor, pristupuje sa k odstra-
neniu lymfatickych uzlin prvej, druhej, pripadne aj tretej eta-
ze. Bezpecna vzdialenost tumoru v zdravom tkanive sa pre-
veruje zafarbenim resekénych okrajov tusom. Ked sa zisti, zZe
tumor nebol odstraneny s dostatocnym okrajom zdravého
tkaniva, musi sa vykonat dodato¢na resekcia. Ked aj v tomto
pripade nemézeme zabezpecit bezpecny zdravy okraj, roz-
hodneme sa pre sekundarnu ablaciu.
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Vyznam axildrnej disekcie
moézeme demonstrovat na Eidt-
mannovych vysetreniach. Sledo-
vali sa karcinomy prsnika s nega-
tivnymi lymfatickymi uzlinami,
ktoré sa liecili na hamburgskej
klinike. Na obrazku 2 vidime, Ze
prezivanie bez recidivy zavisi od
poctu odstanenych lymfatickych
uzlin. Pacientky, ktorym sa od-
stranilo menej ako 9 lymfatickych
uzlin, vykazovali signifikantne
kratSie obdobie bez recidivy. Ten-
to vysledok mézeme asi vysvetlit
tym, Ze tieto pacientky pravdepo-
dobne nemali skuto¢ne negativne
lymfatické uzliny. Prekvapujuce
je vSak zistenie, ze rozdiely sa
nasli aj vtedy, ked sa odstranilo
viac alebo menej ako 17 lymfa-
tickych uzlin (obr. 3). Uréitu ulo-
hu tu m6Zu pravdepodobne mat
este aj onkologické priciny.
V kazdom pripade nam tieto Stu-
die ukazuju, ze treba odstranit
a histologicky vySetrift minimalne
10 lymfatickych uzlin, aby sme
mohli pacientky bezpecne zatrie-
dit do ur¢itého klinického §tadia
ochorenia.

Ako je vyssSie uvedené, poope-
racna radioterapia ponechaného
prsnika patri k Standardnému po-
stupu. Pri jednoznacénej operacnej
sanacii odvodnych lymfatickych
ciest nie nevyhnutna poopera¢na
radioterapia axily. Tym mézeme
vyrazne znizit vyskyt pooperac-
ného lymfedému hornej koncati-
ny.

Liecebné vysledky prsnik za-
chovavajucej liecby na ham-
burgskej klinike ukazali, zZe
z 2674 analyzovanych pripadov
bolo 75 intramamarnych recidiv,
to je 4,8 % podla Kaplanového-
Meierového hodnotenia recidiv
za 5 rokov, ¢o zodpoveda vy-
sledkom medzindrodnych studii.
Tym pocet intramamarnych re-
cidiv nie je vyssi ako pocet lo-
kalnych recidiv po ablécii prs-
nika. Velmi délezité je vSak, ze
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Obrazok 5. Operacia — RBM S$tudia. Vysvetlivky: os x — roky po operacii, os y
— % bez intramamarnej recidivy.
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Obrazok 6. Okrajovo tvoreny invazivny tumor (RBM S§tidia). Vysvetlivky: os x —
roKky po opericii, os y — % bez intramammarnej recidivy.
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Obrazok 7. Velkost tumoru (RBM S$tudia). Vysvetlivky: os x — roKky po operacii, os y
— % bez intramammarnej recidivy.
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Obriazok 8. Sprievodné DCIS (RBM $tidia). Vysvetlivky: os x — roky po operacii, os y — % bez intramammarnej recidivy.
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Obrazok 9. Pocet intramammarnych recidiv v skupine oZarovanych a neoZarovanych pacientok. Vysvetlivky: L —
lumpektémia, L+XRT — lumpektomia a rtg terapia, pts — pacientky, events — pripady.

zo vSetkych $tadii — najmé vsak zo studie NSABP — vy-
plyva, Ze intramamarne recidivy nemaju vplyv na dalSiu
progndzu ochorenia. Pacientky z NSABP-B 06 studie, kto-
ré neboli ozarované, mali vyrazne vys$si podiel intrama-
marnych recidiv (Fisher et al., 1995). Prezivanie tychto pa-
cientok je nizsie, ale nie je signifikantne nizsie (obr. 4).
Sauer (1996) analyzou niekolkych studii prisiel tiez k to-

muto vysledku. V kazdom pripade treba zabranit intrama-
marnej recidive, pretoZe potom musi nasledovat ablatio
mammae.

Najlepsim predpokladom zabranenia intramamarne;j reci-
divy su postupy primarnej liecby — operacia a radioterapia,
ako aj histomorfologické kritéria. Zatial nemame ziadne sku-
senosti s nov§imi molekularnobiologickymi prognostickymi
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parametrami. Cenné udaje
o prognostickych parametroch
nam dava nemecka studia RBM
(Bahnsen, 1996).

Rozsah operacného zékroku
nema pravdepodobne vplyv na
vyskyt intramamdarnych recidiv.
To znamena, ze vyskyt intrama-
marnej recidivy nezavisi od roz-
sahu zakroku, t.j. ¢i sa vykonala
kvadrantektdmia alebo len sama
excizia tumoru (obr. 5).

Pritom bezpecna vzdialenost
v zdravom tkanive je absoliutnym
predpokladom. Ako to vyplyva aj
z inych §tudii, je podiel intrama-
marnych recidiv signifikantne
zvySeny pri invazivnom tumore,
napriek dodrzaniu bezpecného
okraja a optimalnej pooperacnej
radioterapie (obr. 6).

Ked sa tieto predpoklady do-
drzia, nema velkost tumoru prav-
depodobne Ziadnu ulohu (obr. 7).
Toto je mimoriadne dolezité zis-
tenie, pretoze velkost tumoru vo
vztahu k velkosti prsnika z koz-
metického hladiska ovplyvinuje
indikéciu k prsnik zachovavaji-
cej operacii.

Histomorfologické kritéria
ukazuju, Ze vyskyt duktalneho ca
in situ — aj ked nie je vyrazny,
v okoli invazivneho tumoru vo
viac ako 50 % predstavuje zvy-
Sené riziko (obr. 8).

V RMB studii nie je znadma
korelacia k lymphangiosis, pre-
toze pripady s vyskytom lym-
phangiosis v okoli invazivneho
tumoru boli kritériom k vyluce-
niu zo studie.

V subore hamburgskej klini-
ky, ako aj v inych S$tadiach sa
ukézalo zvysené riziko vo vzta-
hu k veku. U zien pod 30 rokov
je podiel intramamarnych recidiv
15 % (pri porovnani eSte stale
nizky). Délezité je, Ze pravdepo-
dobnost recidivy u starSich zZien
vyrazne klesa. U tychto pacien-
tok bola zdsadne vykonana poo-
peracna radioterapia. Ako uz bo-
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Obrazok 10. Suhrnny vyskyt lokalnych recidiv vzhladom k veku pacientok (a, b,
¢). Vysvetlivky: os x — roky po operacii, os y — sihrnny vyskyt v %.
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lo povedané, k tejto problematike prebieha v siiCasnosti nie-
kolko prospektivnych randomizovanych §tadii.

Podla citovanych studii je teda rozhodujicim rizikovym fak-
torom pre intramamarnu recidivu nedostato¢ne vykonana ope-
racia do zdravého tkaniva. To méZeme dokumentovat na studii
z Milana. Milanska studia II porovnala dve randomizované sku-
piny, klasicka kvadrantektomiu a pooperacnu radioterapiu so
samou tumorektémiou a prislusnou pooperacnou radioterapiou.
Do skupiny tumorektomovanych Zien s radioterapiou (TART)
boli zaradené aj pacientky, u ktorych resekéné linie neboli jed-
noznac¢ne volné. V tabulke 1 vidime, Ze vyskyt intramamar-
nych recidiv bol v tejto skupine vyrazne zvyseny — 17,4 %.
Ale aj pri negativnych resekénych liniach bol vyskyt intrama-
marnych recidiv vyssi ako v skupine kvadrantektomovanych
zien. Dolezité je este zistenie, ze v Milanskej studii 11 bol jed-
nozna¢ne vyssi vyskyt intramamarnych recidiv v skupine
TART, ked v okoli tumoru boli pritomné loziska DCIS. Sprie-
vodny DCIS povazujeme za rizikovy faktor len vtedy, ked in
situ komponenta nebola opera¢ne odstranena (Veronesi et al.,
1991). V QUART skupine to bolo asi tiez tak. In situ kompo-
nenty maju pravdepodobne niz$iu radia¢nu citlivost, ¢o sa pred-
pokladalo aj v starSich Stadiach.

K otazkam pooperacnej radioterapie ma hlavné slovo
NSABP-BO06 studia, pretoze pacientky v tejto studii boli naj-
dlhsie sledované (Fisher et al., 1995). Pacientky s tumorek-
tomiou (lumpektémiou) boli randomizované do dvoch sku-
pin. Jedna skupina Zien bola v pooperacnom obdobi oZaro-
vana, druha skupina nebola ozarovana.

V skupine pacientok, ktoré neboli oZarované, sa vyskytli
intramamarne recidivy v 40 %, ¢o bol vyrazne vyssi pocet
ako v skupine ozarovanych pacientok (obr. 9). Tato §tudia je
osobitne dolezita, pretoze progndza pacientok v oboch sku-
pinach nebola signifikantne rozdielna.

V Milane sa tiez skiimala otazka, do akej miery ma tlohu
operacny zakrok. Milanska studia III porovnavala skupinu
pacientok s kvadrantektdmiou a poopera¢nou radioterapiou
so skupinou pacientok bez pooperacnej radioterapie. Aj v tejto
studii sa ukazal vyrazne vyssi vyskyt intramamarnych reci-
div u pacientok bez pooperacnej radioterapie, napriek tomu,
ze operacny zakrok bol véac¢sieho rozsahu ako v NSABP stu-
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dii. Délezité ale je, Ze sa zistila vyrazna vekova zavislost. Star-
Sie pacientky aj ked odmietli poopera¢nu radioterapiu, mali
vyrazne mensi vyskyt intramamarnych recidiv (obr. 10).

Sumarizacia prsnik zachovavajucej lieCby

1. Zabranenie vzniku intramamarnej recidivy:
aby sa nemusela vykonat sekundarna mastektomia,
z dévodov progndzy.
. Najdolezitejsia je:
kompletna excizia aj s DCIS komponentou.
. DCIS per se nie je rizikovy faktor.
. Taktiez rizikovym faktorom nie je:
lymphangiosis v okoli tumoru.
. So stupajicim vekom sa znizuje riziko. V mladsom veku
je riziko sice zvysené, ale predsa je relativne nizke.
6. Pooperac¢na radioterapia ponechaného prsnika je este stale
potrebna.
7. To isté plati aj pre disekciu axily:
— z dovodov stagingu
— a pravdepodobne aj z dévodov liecebnych.

[ S
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Na zaver mézeme povedat, Ze prsnik zachovavajuca liecba
karcindmu prsnika je bezpe¢nym primarnym lie¢ebnym po-
stupom, ked sa dodrZia vSetky selektivne kritéria.”
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(Dalsie informacie: Congress Secretariat, Global Conferen-
ces, P.O.Box 44503, Claremont 7735, Cape Town, South Africa,
Tel. +27.21.7628600, Fax: +27.21.7628606, E-mail:
globalc@iafrica.com, Web site: http://www.globalc.co.za/isge).

15.-21.3.1998 — VI Congress of the International Society of
Gynecological Endocrinology, Crans Montana, Svaj¢iar-
sko
(Dalsie informacie: Prof. A.R. Genazzani, Dept of OB/GYN,
University of Pisa, Pisa, Italy, Tel. +39.50.554312, Fax:
+39.50.553410).

1.-3.4.1998 — The First Amsterdam Menopause Symposium,
Amsterdam, Holandsko
(Dalsie informécie: PMSI Bugamor B.V,, Dept of Education
and Symposia, Drs. W. Korteling, Rooseveltweg 15, NL-1314
SJ Almere-Stad, The Nederlands, Tel. +31.365385600, Fax:
+31.365385650, E-mail: symposium@bugamor.nl).



