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Bilateralny karciném prsnika v gravidite — kazuistika
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Karcinom prsnika spojeny s tehotenstvom je definovany ako karciném diagnostikovany v priebehu gravidity alebo dojéenia do roka po
porode. Karcindm prsnika diagnostikovany pocas laktacie ma odli$ni biologicki povahu a signifikantne horsiu prognézu ako karciném
prsnika diagnostikovany v gravidite. Prognéza pacientok s karcinomom prsnika v tehotenstve je podobna ako u netehotnych v rovnakom
veku a Stadiu ochorenia. Deti matiek lieGenych v tehotenstve pre karcindm prsnika nevykazuji horsi fyzicky ani psychicky vyvoj. Autori
prezentuji kazuistiku 32-roénej pacientky s bilateralnym karcinomom prsnika diagnostikovanym v 12. tyzdni gravidity. Na pripade de-
monstruji diagnostické a terapeutické postupy, ktoré viedli k ispe§nému vysledku liecby. Zdoraziiuju déleZitost vEéasnej diagnostiky,
liecby a multidisciplinarny pristup k tomuto ochoreniu.
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Bilateral breast cancer in pregnancy - a case report

Pregnancy-associated breast cancer is defined as carcinoma diagnosed during pregnancy or breast-feeding, up to a year after giving birth.
Breast cancer diagnosed during lactation has different biologic behavior and worse prognosis than when diagnosed during pregnancy.
Prognosis of pregnant breast cancer patients is similar to non- pregnant patients. Children of mothers who were treated for breast cancer
during pregnancy do not show any worsening of physical and psychical disorders. Authors demonstrate case report of 32-years old patient
with bilateral breast cancer diagnosed in the 12th week of pregnancy. In this case we demonstrate dignostical and terapeutical procedures,
which lead to succesful treatment. They underline importance of early diagnosis, treatment and multidisciplinary approach to disease.
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Uvod

Karcinom prsnika je celosvetovo
najcastejSou malignitou u Zien. Karcin6m
prsnika spojeny s graviditou (Pregnancy
associated breast cancers - PABCs) je
karcinoém prsnika, ktory sa objavi poc¢as
tehotenstva, v priebeh laktacie alebo do
jedného roka po porode. Incidencia je
1 - 4 pripady na 10 000 tehotenstiev (1).
10 - 20 % karcinému prsnika u Zien do
30 rokov je diagnostikovanych v priebehu
tehotenstva (2). Incidencia PABCs stapa
s trendom posunu prvej gravidity do vys-
sieho veku. Informaécie o jeho diagnostike
a lie¢be ziskavame z retrospektivnych
stadii a jednotlivych kazuistik. Z meta-
analyzy retrospektivnych stadii vyplyva,
Ze Zeny s diagnostikovanym karcinbmom
prsnika v stvislosti s tehotenstvom maju
porovnatelnu prognézu ako ostatné ze-
ny rovnakého veku pri rovnakom rozsa-
hu nadoru (3). V stadii so 75 tehotnymi
s karcinémom prsnika, ktoré boli porov-
nané s netehotnymi v rovnakom $tadiu
ochorenia, bolo patro¢né prezivanie do-

konca lepSie (77 % vs. 71 %) rovnako ako
doba bez ochorenia - DFS (disease free
survival (72 % vs. 57 %) (4).

Kazuistika

30-rocna pacientka bola 6 mesia-
cov sledovana pre hmatna rezistenciu
v HLQ pravého prsnika. Pri odporuce-
nom kontrolnom vySetreni, zaznamena-
na progresia rastu indikovana na biopsiu.
V osobnej anamnéze bez zavaznejsieho
predchorobia, v rodinnej bez pozoru-
hodnosti. V gynekologickej anamnéze
udava menarché v 14. r. zZivota, nasledne
s pravidelnym 28-driovym menStruac-
nym cyklom bez tazkosti, uZivala hormo-
nalnu antikoncepciu asi 10 rokov. V ro-
ku 2013 konizacia kréka maternice pre
multifokalny CIN I v endocervikalnom
epiteli. Prvy poérod v roku 2018, chlapec
3 200 g/48 cm, pocas tehotenstva pre-
eklampsia.

V ¢ase navstevy nasej onkochi-
rurgickej ambulancie bola pacientka
v 12. tyZdni gravidity. Klinicky: prsniky

symetrické, velkost A, bez ptozy, s hmat-
nou rezistenciou v HLQ na ¢&. 10 pravého
prsnika 10 x 15 mm periareolarne, koza
nad negativna, lavy prsnik palpa¢ne ne-
gativny, axila obojstranne - bez hmat-
nej lymfadenopatie, supraklavikularne
oblasti negativne. Vykonana CCB (co-
re cut biopsy) z oblasti hmatnej rezis-
tencie vpravo so zaverom: DCIS G3 sec
Van Nuys, pripadnt mikroinvaziu nie je
mozné vylacit. ER-, PR-, HER2: pozit 3+,
Ki-67: cca 75 - 80 % pozitivnych buniek.
Doplnena mamografia (MMG) prsnikov
s nalezom semimalignych mikrokacifika-
tov (MIK) vpravo v HLQ (horny lateralny
kvadrant) na ploche 36 x 20 x 34 mm,
vlavo v DMQ (dolny medialny kvadrant)
pod areolou je skupina neuniformnych
MIK na ploche 3 x 3 mm, tieZ v DLQ na
ploche 9 mm (obrazok 1 az 4).
Zopakované USG lavého prsnika
na nasom pracovisku s nalezom hypo-
echogénneho zahustenia retroareolarne
v DLQ. Vzhladom na vel'kost loziska na
USG do 5 mm bola indikovand FNAC so
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zaverom nizko diferencovaného duktal-
neho karcinému IDC G3 v teréne DCIS
mammae l. dx. Pacientka prekonzulto-
vana na multidisciplindrnom seminari so
zaverom: vlavo bifokalny nalez v dvoch
r6znych kvadrantoch, vpravo nalez DCIS
pri pritomnosti patologickych mikrokal-
cifikatov na ploche 30 mm, s nepriazni-
vym pomerom k vel'kosti prsnika A, od-
porucené vykonat bilateralnu simplexnt
mastektoémiu so samplingom LU (lym-
fatickych uzlin) oboch axil, bez pouZzitia
radiofarmaka aj Patentblau. Pacientka sa
s navrhovanou liecbou stotoznila, Zelala
si pokracovat v gravidite.

Pri prijati bola kardiopulmo-
nalne kompenzovan4, bez kontraindi-
kacie na operaciu v celkovej anestézii.
Operacny vykon prebehol bez kompli-
kacii, s minimalnymi krvnymi stratami.
Peroperacne bolo v ramci samplingu dol-
nej etaze vySetrenych 7 LU z pravej axily,
patologom vyhodnotené ako negativne.
Z lavej axily bolo peroperacne vySetre-
nych 6 LU bez nadorového postihnutia.
Pooperacny priebeh bez komplikacii, R
drény odstranené vlavo 1. pooperacény
den, vpravo 3. pooperacny den. Pacientka
bola prepustena na 3. poopera¢ny den
do ambulantnej starostlivosti. Opera¢né
rany sa zhojili per primam intentionem,
jedenkrat bola potrebna punkcia serému.
Gravidita bola intaktna.

Zaver patologa:

Pravy prsnik - nadorové lozisko
v HLQ velkosti 21 mm. Dominantnou zloz-
kou nadoru je high-grade DCIS so znam-
kami invazie do 3 mm. Lymfovaskularna
invazia nebola zachytena, okraje am-
putatu st negativne, 7 LU bez znamok
nadorového rastu. Imunohistochemické
vySetrenie: ER: negativny stav, PR: nega-
tivny stav, HER2 (HercepTest): pozitivny
stav (intenzita reakcie 3+), E-cadherin:
pozit., Ki-67: cca 75 - 80 % pozitivnych
buniek. Patologické $tadium pTla(m)
pNOpMX

Lavy prsnik - nadorové lozisko
v DLQ 9 mm a v DMQ 7 mm prieme-
ru. Nezavislé loziska high-grade DCIS
s okrskami mikroinvazie, okraje amputa-
tu negativne, 6 LU bez znamok nadoro-
vého rastu. pTla(m)pNOpMX.

Po zhojeni operac¢nejrany realizo-
vané onkologické konzilium, so zaverom

Obrazok 1 a 2. Mamografia lavého prsnika, MLO (mediolaterdlna) a CC (kraniokaudélna) projekcia:
v DMQ pod areolou je skupina neuniformnych MIK na ploche 3 x 3 mm, druha skupina MIK je v DLQ

na ploche 9 mm

pokracovat v gravidite, s doplnenim sta-
gingu po porode a nasledne rozhodnutie
o eventualnej adjuvantnej liecbe.

Po operacii bolo doplnené gene-
tické vySetrenie, ktoré nedokazalo mu-
taciu BRCA 1, BRCA 2 ani CHEK 2.

Pérod pacientky bol indukova-
ny PgE2, vzhladom na preeklampsiu.
Porodila zdravé dieta 2 850 g/47 cm.

PET CT nepotvrdilo diseminaciu
ochorenia. Onkologické konzilium navrh-
lo adjuvantnu lie¢bu Paclitaxel 12x weekly,
s koincidentnou aplikaciou Herceptinu
a 3 tyzdne. V stGcéasnosti je pacientka
z onkologického hladiska stabilizovana
a dispenzarizovana onkolégom.

Diskusia

Tehotenstvo je tradi¢ne pova-
Zované za ochranu pred vznikom kar-
cinomu prsnika. Mnoho rokov epide-

miologické Stadie prinasali vysledky, ze
prvé tehotenstvo dokonc¢ené péorodom
v mladom veku je jediny znamy faktor,
ktory znizi celozivotné riziko rakoviny
prsnika bez ohladu na rasu alebo etni-
kum (5, 6). Zeny ktoré nerodili a Zeny
s dokonc¢enou prvou graviditou po 35.
roku Zivota maja vySSie riziko rakovi-
ny prsnika. Zeny, ktoré dokondili prvé
tehotenstvo pred 20 rokom zivota ma-
ja o 50 % niZsie riziko vzniku rakoviny
prsnika (7). Kazdé dalSie tehotenstvo
znizuje riziko rakoviny prsnika o 7 %
(8). Je dolezité spomentt, Ze ochranny
efekt tehotenstva nie je okamzity. V sku-
to¢nosti, zeny po pérode maji zvySené
riziko vzniku rakoviny prsnika, ktore
trva 5 - 10 rokov (9, 10). Ochranny efekt
tehotenstva sa prejavi aZ po tomto ob-
dobi, preto z v€¢asného tehotenstva pro-
fituji mladSie Zeny.
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Obrazok 3 a 4. Mamografia pravého prsnika, MLO a CC projekcia - semimaligne MIK v oblasti HLQ

na ploche 36 x 20 x 34 mm

Vysledky viacerych §ttdii dokazu-
ja, Ze karcinom prsnika v gravidite a kar-
cindbm prsnika v laktacii a po porode,
st pravdepodobne ochorenia s odli$nou
biologickou povahou a nasledne aj s vy-
sledkami lie¢by. Kym vysledky preZi-
vania pacientok s karcinobmom prsnika
diagnostikovanym pocas laktacie boli
takmer dvojnasobne horsie v porovnani
s kontrolami, naproti tomu vplyv karci-
nomu prsnika v gravidite na prezivanie
bol vyrazne menej vyjadreny (11, 12, 13).
Vécsina zhubnych nadorov v tehotenstve
ma charakter invazivneho duktalneho
karcinému s vy$§im gradingom, ¢asto
inflamatérne. Tumory vzniknuté v ob-
dobi tehotenstva a po pérode su pre-
vazne ER/PR-, ¢o sa vysvetluje down
regulaciou ER/PR receptorov pri vyso-
kych hladinach volnych steroidnych hor-
monov, s hor§ou prognoézou ako u post-
menopauzalnych pacientok. Dévodom

pokrodilejSieho Stadia je aj neskorSia
diagnostika.

Diagnostika a staging PABCs st
taz8ie, pretoze tkanivo prsnika je zme-
nené vplyvom vysokych hladin horménov
v obdobi tehotenstva a laktacie. Kazda
hmatna rezistencia v prsniku v tomto ob-
dobi, ktora pretrvava dlhsie ako 2 tyzdne,
by mala byt bioptizovan4, i napriek to-
mu, Ze 80 % biopsii je negativnych (14).
Mamografia s abdominlnym clonenim
nie je v tehotenstve kontraindikovana,
ale jej senzitivita je znizena. V pripade
nasej pacientky zohrala digitalna ma-
mografia klacovl tlohu v odhaleni pa-
tologickych mikrokalcifikatov v lavom
prsniku v dvoch kvadrantoch, ¢o viedlo
k diagnostike multifokalneho postihnutia
lavého prsnika, ktoré USG nedokaza-
lo vizualizovat. MRI bez gadoliniového
kontrastu ma vyssiu rozliSovaciu schop-
nost, ale nemame dostatok informacii

o bezpecnosti tejto metddy, preto sa
rutinne nepouziva. Preferovanou met6-
dou u tehotnych je sonografia prsnika
a spadovych lymfatickych uzlin, ktora
urdéi charakter lézie a zaroven umoz-
niuje core-cut biopsiu. CT vySetrenie je
v ramci stagingu kontraindikované. CT
staging, MRI, PET CT by mali byt pou-
zité len v pripade, ked riziko metastaz
je vysoké a vysledok by zmenil liecebnt
stratégiu.

Na diagnostiku nadorového ocho-
renia u nasej pacientky sme pouZili mamo-
grafiu, sonografiu, core-cut biopsiu, FNAC,
RTG pltc, sonografiu dutiny brusne;j.

Vliecbe pocas gravidity je mozné
pouzit zakladné modality: chirurgicki
lie¢bu, chemoterapiu a v niektorych pri-
padoch aj radioterapiu.

Chirurgicka liecba je bezpe¢na
pocas celého tehotenstva. Je mozné
vykonat prsnik zachovny vykon, alebo
simplexnt mastektémiu. V druhom a tre-
tom trimestri je mozné vykonat prsnik
zachovny vykon, s adjuvantnou chemo-
terapiou a s odloZenim radioterapie po
porode. V prvom trimestri je prsnik za-
chovny vykon komplikovanejsi, vzhladom
k va¢siemu oneskoreniu radioterapie,
a pacientka ma zvySené riziko lokalnej
rekurencie ochorenia. Preto v prvom tri-
mestri je preferovand mastektémia. To
bol pripad i nasej pacientky. S biopsiou
sentinelovej lymfatickej ulziny (SLNB)
v tehotenstve nie st velké skisenosti.
Kym ASCO (American Society of Clinical
Oncology) neodportca SLNB u pacien-
tok s PABC (15), podla ESMO odporuceni
je mozné vykonat biopsiu sentinelovej
uzliny axily pri klinicky a sonograficky
negativnej axile, v centrach s rutinnou
praxou bez pouZitia Patentblau. PouZitie
Patentblau by mohlo vyvolat anafylak-
tickt reakciu matky s naslednym ohro-
zenim plodu. Pouzite lymfoscintigrafie
Technéciom-99 sa zda byt bezpecné.
Odportca sa jednodnovy protokol, aby
sa minimalizovala expozicia radiacii
(16). My sme sa rozhodli nepouzit ani
Patentblau ani lymfoscintigrafiu, aby sme
minimalizovali rizika. Rozhodli sme sa
pre Setrny sampling axil, vzhladom na
nizke BMI (body mass index), typicka
lokalizaciu sentinelovych uzlin, a sktse-
nosti so SLNB. V pripade klinicky alebo
ultrazvukovo suspektnych lymfatickych
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Schéma 1. Manazment karcinému prsnika v gravidite

[ Rezistencia v prsniku pogas gravidity ]
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uzlin v axile je Standardnym postupom
biopsia lymfatickych uzlin axily.

Radioterapia nie je pocas tehoten-
stva absolatne kontraindikovana, ale ma-
la by byt odloZena do obdobia po pérode.
Vo v§eobecnosti davka radiacie pod 0,1
- 0,2 Gy je povaZovana za bezpe¢n pre
plod. Radioterapia moze viest k réznym
malformaciam, postihu CNS, zniZeniu
IQ, mentalnej retardacii a zvySenému ri-
ziku karcinogenézy v budacnosti. Ked je
radioterapia absolttne indikovana, mala
by byt zvazovana u vysoko selektovanych
pacientok, s redukciou expozicie plodu
na minimum (17).

Chemoterapia je indikovana vo
vacsine pripadov PABC, bud v adju-
vantnom rezime alebo v neoadjuvancii.
Musi v8ak byt podavana skisenym on-
kolégom a ukoncena 3 - 4 tyzdne pred
planovanym poérodom, t. j. v 35. tyzdni
gesta¢ného veku, aby sme sa vyhli in-
dukovanej myelosupresii v ¢ase porodu.
Chemoterapia je kontraindikovana v pr-
vom trimestri.

Anti-HER2 cielena lie¢ba je v te-
hotenstve kontraindikovana, rovnako aj
hormonalna liec¢ba.

Manazment diagnostiky a liecby
u pacientok s PABCs je znazorneny na
schéme 1.

Zaver

Karciném prsnika patri medzi
najcastejsie malignity diagnostikované
v gravidite. Prognoéza zavisi od $tadia
ochorenia v ¢ase diagnoézy. Ukoncenie
tehotenstva nezlepsuje vysledky liecby,
a teda ani prognozu pacientky. Dokonca
existuji idaje o tom, Ze prezitie zhorSuje
(18). Liecba karcinému prsnika v tehoten-
stve by mala byt vysledkom spoluprace
sktseného multidisciplinarneho timu.
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