Vodicom navigovanada chirurgia
nepalpovatelnych lézii prsnika
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Autori analyzuju subor 375 pacientok s nepalpovatelnymi léziami prsnika operovanych v obdobi rokov 2010 - 2012 s vyuzitim metody
lokalizacie kovovymi vodi¢mi. Tato skupina pacientok predstavuje 25 % vsetkych operacii prsnikov operovanych v sledovanom obdobi
na Klinike chirurgickej onkolégie Slovenskej zdravotnickej univerzity a Narodného onkologického Ustavu, respektive 6 % vietkych vyko-
nanych operacii. U 181 pacientok bola stanovend diagnéza karcindmu prsnika alebo duktalneho karcinému in situ a u 194 operovanych
iSlo histologicky o benigne lézie. Priemerny vek pacientok s karcinémom bol 58,5 rokov, zatial ¢o priemerny vek pacientok s benignym
nalezom bol 49,7 rokov. Vysledky ukazuju, ze navigacia pomocou magnetickej rezonancie zvysuje pravdepodobnost véasného zachytu
a lie¢by karcinému prsnika. Vzhladom na technické, ¢asové a logistické suvislosti manazmentu pacientok s nepalpovatelnymi léziami
prsnika odporucaju riesit pacientky s BIRADS 4 a 5 v centrach s existujucimi personalnymi a materialno-technickymi predpokladmi na
vykon prsnikovej chirurgie v celom jej rozsahu.
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Wire guided surgery of non palpable breast lesion

Authors analyze a group of 375 female patients who underwent wire guided surgery for non palpable breast lesions in period from January
1,22010 to December 31, 2012. This group comprised for 25% of all breast surgery patients and 6% of all surgical procedures performed
in the Clinic of Surgical Oncology of the National Cancer Institute and Slovak Medical University. Cancer diagnosis (Invasive Carcinoma
or DCIS) was confirmed in 181 patients. In 194 patients benign lesions were found. An average age of patients with carcinoma was
58,5 years and 49,7 years in those with benign lesions. The results suggest that localization under magnetic resonance increased pro-
bability of early breast cancer detection and treatment. Respecting both technical and time as well as logistics aspects of health care
management for patients with BIRADS 4 and 5 breast non palpable lesions, the authors advocate for managed care in centers with ade-

quate personal, material and technical conditions for breast surgery.
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Uvod

S rastucim zdujmom o prevenciu a vcasny
zachyt nddorovych ochoreni prsnika sa zvysuje
aj pocet pacientok, ktoré prichddzaju do chirur-
gickej ambulancie s nadlezmi BIRADS 4 aZz 6
nepalpovatelnych lézif (1). Okrem mikrokalci-
fikdtov detekovatelnych pri RTG mamografic-
kych vySetreniach sa stretdvame aj s nalezmi de-
tekovanymi metédami magnetickej rezonancie
a ultrazvukovym vysetrenim prsnikov.

Chirurgické odstrdnenie nepalpovatelnej
|ézie je mozné az po navigacii, ktord vykona
rédiolég (2). Standardnou metddou navigéacie
je predoperacné zavedenie kovového vodica
do prsnej Zlazy (3). Pri karcindme prsnej Zlazy
s klinicky negatfvnym nalezom v axilarnych lym-
fatickych uzlindch je Ziaduce, aby bola vyriesena
aj otdzka biopsie sentinelovych lymfatickych
uzlin pocas jedného operacného vykonu. Na
naplnenie tohto predpokladu je potrebné
vykonat tzv. jadrovu biopsiu suspektného loZiska
v prsnej Zlaze za U¢elom predoperacnej histolo-

gizacie nélezu. Pri bioptickom potvrdeni nalezu
invazivneho karcindmu su pacientky indikované
na operacny vykon na prsniku a axilarnych
lymfatickych uzlinach sicasne. Nasim cielom
je informovat o vysledkoch chirurgickej liecby
pacientok s nepalpovatelnymi léziami prsnika
metddou tzv. wire guided localization sur-
gery”, t.j. chirurgie prsnika navigovanej pomo-
cou kovového vodica. V sledovanom obdobf
rokov 2010 az 2012 boli na Klinike chirurgickej
onkolégie Narodného onkologického Ustavu
a Slovenskej zdravotnickej univerzity v Bratislave
vyuZzfvané metddy stereo-mamografickej, sono-
grafickej a MRI navigécie s pouzitim kovovych
vodi¢ov zavedenych predoperacne.

Charakteristika siboru a vysledky
V obdobi od 1. 1. 2010 do 31. 12. 2012 bolo
na nasej klinike operovanych celkom 375 pa-
cientok s nepalpovatelnymi léziami prsnika,
¢o predstavuje asi 6 % vsetkych pacientov
operovanych v sledovanom obdobf a 25 %
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vietkych operacii prsnikov. Z toho u 181 pacien-
tok bola stanovena diagnéza karcindmu prsni-
ka alebo DCIS (duktalneho karcinému in situ)
a u 194 operovanych islo histologicky o benigne
|ézie. Priemerny vek pacientok s karcinémom bol
58,5 rokov, zatial ¢o priemerny vek pacientok
s benignym nélezom bol 49,7 rokov. Najmladsia
pacientka operovand pre nepalpovatelnu
benignu léziu mala 22 a najstarsia 84 rokov.
V pripade Zien operovanych pre nepalpovatelny
karciném bol vek najmladsej 34 a najstarsej 78
rokov.

Vzhladom na pocet pacientok v nasom
sUbore sme analyzovali Udaje a porovnali obe
skupiny pacientok s pomocou dvojvyberového
Z-testu na strednud hodnotu. Pri hypotetickej
hodnote rozdielu 6 rokov a hodnote 0,05 dosa-
huju hodnoty P (Z<=2) (1) =0,005aP (Z< =
7) (2) = 0,01, pri hodnote z = 2,547.

Grafy 1 a 2 poskytuju celkovy prehlad o su-
bore operovanych pacientok pre nepalpovatelné
|ézie v patro¢nych vekovych intervaloch. Oba



grafy ukazuju, ze v sledovanom subore pacien-

tok do veku 55 rokov prevazuju benigne nalezy

nad malignymi. Vo vekovej kategorii 56 — 60

rokov uz mierne prevazuju nalezy karcindmov

a vo vekovych intervaloch nad 61 rokov do 80

rokov dominuju karcinémy.

Definitivne histologické vysetrenia potvrdili
diagnozu DCIS alebo invazivneho karcindmu
v 183 pripadoch pri celkovom pocte 181 pacien-
tok, ¢o predstavuje takmer polovicu (48,67 %)
z celkového poctu sledovanych operdcif. Rocny
prehlad poctov operéacii pre benigne a maligne
|ézie je uvedeny v tabulke 1.

Vzhladom na rézne mozné kombinacie
nalezov v priebehu sledovaného obdobia
u nasich pacientok je potrebné spresnit meto-
dicky postup nasledovne:

1.V pripade, ak bola t& istd pacientka opero-
vana pre nehmatnu 1éziu v inej lokalite (iny
kvadrant ¢i druhy prsnik) pocas sledovaného
obdobia rokov 2010 a7 2012, boli zapocitané
obidve operéacie. Takéto pripady sa v uvede-
nom obdobi vyskytli celkom dvakrat.

2. Ak boli u tej istej pacientky pocas jednej
operacie zavedené viaceré kovové lokali-
zacné vodice, bola operacia zapocitand iba
jedenkrat.

Pocty lokaliza¢nych vodicov
v obdobi rokov 2010 - 2012

Celkom bolo u pacientok hospitalizovanych
na Klinike chirurgickej onkolégie SZU v obdobi ro-
kov2010-2012zavedenych 440kovovychvodicov.
Lokalizacia a oznacenie lézii pod MRI, USG
a stereo-mamografiou prebehla teda priemerne
v pocte 1,17 vodica/operacia. Najvyssi pocet —
Styri vodice do pravého prsnika suc¢asne — boli
pod stereo-mamografiou zavedené u 69-roc¢nej
pacientky s multifokdlnym karcinémom. Pocty
predoperacne zavedenych kovovych vodic¢ov
s radiodiagnostickou modalitou pouzitou pri
lokalizacii a zavadzani vodica v jednotlivych ro-
koch st uvedené v tabulke 2. Zatial ¢o v druhom
stlpci uvéddzame pocty vodicov, v tretom a2 pia-
tom stlpci uvddzame pocty pacientok.

V indikovanych pripadoch sa kombindciou
modalit dosiahla adekvatnejsia chirurgicka lie¢ba
pri viacnasobnych nélezoch. V nasom subore
bolo identifikovanych 19 pacientok, ktorym boli
viaceré vodice zavedené v kombinacii modalit.
U 10-tich pacientok bolo pouzité na zameranie
a navigaciu MRl a USG, 4 pacientky podstupili lo-
kalizaciu pod MRI'a RTG a 5 pacientok RTG a USG.
Takyto postup umoznil identifikovat a chirur-
gicky doriesit celkom 9 dalsich karcinémov.
V roku 2010 boli okrem inych diagnostikované
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Graf 1. Kumulativne rozdelenie podla 5-ro¢nych vekovych intervalov v sledovanom subore (CA -
pocty pripadov pacientok s karcindmom, BEN — pocty pacientok s benignou éziou)

HEPALPOVATELNE LEDE PRSNIKA 2010-2012

Graf 2. Porovnanie vyskytu karcinému podla 5-ro¢nych vekovych skupfn. Modré stfpce vyjadruju
pocty pripadov s benignym ochorenim prsnika, ¢ervené stipce vyjadruju pocty pripadov s karciné-

mom prsnika v sledovanom subore.

Tabulka 1. Pocty operécii v rokoch 2010 az 2012 — nepalpovatelné lézie prsnika

Rok Pocet operacii Maligne Benigne
2010 125 (100 %) 67 (t.j. 53,6 %) 58 (t.j. 4,4 %)
20M 129 (100 %) 51 (t.). 39,5 %) 78 (t). 60,5 %)
2012 121 (100 %) 65 (t.). 53,7 %) 56 (t.j. 46,3 %)

Tabulka 2. Nepalpovatelné Iézie — pocty zavedenych vodicov a pocty pacientok, ktoré absolvovali
zavedenie vodic¢a pod MRI, USG, RTG v obdobf 2010 - 2012

Pocet pacientok navigovanych pod

Rok Celkovy pocet vodicov
MRI USG ~RTG"
2010 152 23 73 34
2011 148 27 83 26
2012 140 40 68 20

a Uspesne operované tri karcindmy prsnika (2 x
DCIS a 1 xinvazivny) a v roku 2012 jeden (DCIS),
u pacientok so sucasne zavedenymi viacerymi
vodi¢mi pod MRI a stereo-mamograficky (RTG).

Podobne kombinéciou pod USG a stereo-
mamografiou zavedenymi viacerymi vodi¢mi
sucasne boliv roku 2011 operované dve a v roku
2012 dalsie dve pacientky s karcinémom prsnika.



Obrdzok 1. Frekvencia jednotlivych zobrazova-
cich metdd pri lokalizécii a zavedeni navigacnych
vodicov pri chirurgicky relevantnych nepalpovatel-
nych léziach prsnika (benigne aj maligne spolu)
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Obrdzok 2. Frekvencia jednotlivych zobrazo-
vacich metdd pri lokalizacii a zavedeni navi-
gacnych vodicov pri chirurgicky relevantnych
nepalpovatelnych léziach prsnika (len maligne
- DCIS a invazivne karcindmy)

Posledné dve pacientky podstupili pocas jed-
nej operacie vykony na obidvoch prsnikoch.
Navyse, u 47-ro¢nej pacientky bola v roku 2012
vykonana operécia na pravom prsniku pod MRI
navigaciou kovovym vodi¢om s nalezom in-
vazivneho karcindmu duktov a 2 negativnymi
sentinelovymi lymfatickymi uzlinami v pravej
axile. Sucasne bol operovany aj prsnik lavy pre
benignu nehmatnu léziu s navigaciou pod
USG. Tento priklad demonstruje zlozitost prob-
lematiky, ako aj ndro¢ny ¢asovy manazment
realizacie jednodfového protokolu pri biopsii
sentinelovych lymfatickych uzlin.

Celkovy prehlad o metédach pouzitych na
zavedenie naviga¢nych vodic¢ov pod MRI, USG
a stereo-mamografiou (RTG), ako aj pripady,
ked boli sucasne pouzité viaceré modality su
uvedené na obrazku 1. Obrazok 2 znazorniuje
pocty vodicov a ich kombindcie u pacientok
s pozitivnymi malignymi nalezmi.

Diskusia

Pri nepalpovatelnych lézidch prsnika
zavisi Uspech operécie od viacerych faktorov.
Predovsetkym
multidisciplindrny pristup k starostlivosti

je potrebné zdoéraznit

o pacientku. Adekvétna suhra gynekoldga,
radioldga, chirurga, anestézioldga, patoldga
a onkoldga vytvéra zakladny predpoklad na
vykon prsnikovej chirurgie vo vieobecnosti,
a pre nepalpovatelné |ézie zvIast. Predoperacnu
biopsiu sa snazime indikovat a realizovat u kazdej
pacientky s ciefom ziskat informéaciu o charaktere
|ézie a optimadlnom plédne operacie. V pripade
pozitivneho nalezu z jadrovej biopsie nds zaujima
nielen odpoved na otazku, ¢i ide o in situ, ¢i in-
vazivny karciném, ale aj status hormondalnych re-
ceptorov a prediktivne faktory. Pokial to okolnosti
pripadu umoznuju a chirurgovi su vetky tieto
Udaje dostupné, mozeme vyriesit stav pacientky
pocas jedného operacného vykonu.

Okrem identifikdcie suspektnych loZisk pri
mamografickych vysetreniach vstupuje radiolog
do procesu lieCby pacientky v deri operacie
po druhykrat. Cielené zavedenie vodi¢a na
navigaciu chirurga pocas operacie ostadva
kritickym faktorom uspechu.

Patoldg sa stdva pocas operacie sucastou
opera¢ného timu s rozhodujucim hlasom. Podla
informacii, ktoré chirurgovi poskytne patoldg,
planujeme dal3f chirurgicky postup. Na zéklade
vyhodnotenia opera¢ného preparatu sa chirurg
rozhoduje o dostato¢nosti vykonu z pohladu
kompletnosti exstirpacie ¢i lumpektdémie vra-
tane resek¢nych okrajov.

Daldou aktivitou radioldga je v pripade
pozitivnej predoperacnej biopsie aj aplika-
cia radiofarmaka a mapovanie sentinelovych
lymfatickych uzlin. V tomto pripade vstupuje
do procesu lie¢by aj pracovisko nukledrnej
mediciny. A opét, aj tu sa patolog podiela na
peroperatnom rozhodovani o rozsahu vykonu
v axile. Peropera¢ne, vyhodnotenim senti-
nelovych uzlin z hladiska moZného metasta-
tického postihnutia. Indikacie na disekciu axi-
larnych lymfatickych uzlin prekonali v posled-
nom desatroci zna¢ny vyvoj. V sledovanom
obdobi sme na Klinike chirurgickej onkoldgie
Narodného onkologického Ustavu a Slovenskej
zdravotnickej univerzity v Bratislave uplatfovali
principy definované konsenzom vychadzajucim
z NCCN guidelines.

Specifickou kapitolou WGL (wire guided
localization) chirurgie su komplikacie spojené
so samotnym zavedenim kovového vodi¢a do
prsnika. Chirurg moéze byt konfrontovany so
skuto¢nostami, ktoré vyplyvaju z nasledovnych
udalosti: nemoznost identifikacie loZiska, ktoré
bolo pri predchddzajucom MRI vysetreni zja-
vné, dislokdcia vodica, vycestovanie vodi¢a do
hrudnika a iné. V publikovanom subore pa-
cientok nasej kliniky sme napriklad zazname-
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nali jedenkrat vycestovanie vodi¢a do hrudnika.
Tuto, inak neprijemnu komplikaciu sa podarilo
vyriesit cez mini-torakotémiu v mieste po vodici,
s naslednou extrakciou vodi¢a pod kontrolou
zraku. Hrudny drén nebol potrebny a pacientka
sa zotavila bez komplikaci.

Skutocnost, Ze v nami sledovanom subore
pacientok bol priemerny vek pacientok s kar-
cindmom vyssi ako priemerny vek pacientok
s benignymi Iéziami, povazujeme za vyznamnu
a koreluje s literdrnymi Udajmi o incidencii kar-
cinémov prsnika (3, 4).

V sledovanom subore sa z pohladu frekven-
cie vyuzitia radiologickych technfk pri zavadzani
kovovych vodic¢ov ako najpouzivanejia javi USG
navigacia. Tato metéda umozniuje lokalizovat
a oznacit solidne lézie ¢i opacity detekovatelné
pod USG ako BIRADS 4 a 5, eventudlne 6. Na
lokalizaciu mikrokalcifikdtov ¢i radidlnej jazvy
sa pouziva stereo-mamografia. MRI techniky su
vyuzivané na identifikdciu a navigaciu lézif, ktoré
boli klinicky, sonograficky i stereo-mamograficky
nedetekovatelné. Najcastejsie uvadzané su
radidlne jazvy, opacity, spikulovité masy s adek-
vatnymi MRI charakteristikami (5).

Velky prinos vidime v moznosti vyuzitia MRI
pri diagnostike klinicky okultného karcindmu
prsnika. Na jednej strane, diagnostika pomo-
cou MRI odhali okultné lézie. Bez nemoznosti
navigacie by boli pacientky pravdepodobne len
dalej sledované. Na druhej strane, nase vysledky
ukazuju, Ze pri spravnom vyuziti MRI navigacie
pomocou kovovych vodi¢ov sa zvysi zachyt pa-
cientok s okultnym karcindmom. MRI v priebehu
troch rokov umoznilo identifikovat a liecit 41
pacientok s karcinémom prsnika. Tieto zistenia
s v sulade s viacerymi studiami publikovanymi
v poslednom desatroci (6, 7).

Aky dalsi vyvoj mozno ocakavat v tejto oblas-
ti? S rozvojom prevencie, zavddzanim moder-
nych technoldgif a uplatfiovanim inovativnych
pristupov ocakdvame aj v tejto oblasti okrem
stUpajuceho poctu pacientok v prvom rade
nové pristupy. Jednym z prikladov je postupné
uplatnenie vakuuovej mamotémie (8).

Pre pacientky s biopticky verifikovanymi
nepalpovatelnymi karcindmami sa ukazuje
ako mozna alternativa radioizotopmi navigo-
vanej chirurgie, oznacovanej v literatire aj
ako RGL chirurgia. V rdmci RGL chirurgie su
definované viaceré techniky. Technika ROLL
(akronym pre radio-occult lesion localization)
bola vyvinuta v European Oncologic Institute
v Mildne zaciatkom devétdesiatych rokov mi-
nulého storocia. Nasledne presla dalsim vyvojom
a zdokonalenim a postupne nahradila WGL (wire



guided localization) chirurgiu. Na identifikaciu
a biopsiu sentinelovych lymfatickych uzlin a lo-
kalizaciu okultnej Iézie spolu so sentinelovou
uzlinou sa pouziva akronym SNOLL (sentinel
occult lesion localization). Tato technika bola
prvykrat publikovana v roku 2001 Feggim et
al. (9, 10). Najnovsie je definované aj inovativna
metdda s akronymom GOSTT (Guided intra
Operative Scintigraphic Tumour Targeting). Tato
technika menf nielen postupy, ale aj paradigmu
manazmentu nepalpovatelnych 1ézii prsnika (11).

Zavery

Chirurgia nepalpovatelnych |ézii prsnika
metddou navigdcie s pomocou kovového
vodica zavedeného predoperacne je bezpec¢nou
technikou s minimélnou mierou diskomfortu
pre pacientku. Tato metdda je velmi uzitocna
nielen pri solitdrych, ale aj pri viacpocetnych
|ézidch prsnika. U pacientok s core-cut biopticky
verifikovanym karcindmom prsnika umozriuje
po podani radioizotopu riesit ndlez na prsniku
stucasne s biopsiou sentinelovych lymfatickych
uzlin v axile.

Magneticka rezonancia zvysuje pravdep-
dobnost v¢asného zachytu karcinému prsnika.
Na jednej strane prispieva k lie¢be pacientok so

solitdrnymi 1éziami, ktoré nie su detekovatelné
rontgenologicky alebo ultrasonograficky. Na
druhej strane umoznuje identifikovat loziska
pritomné pri multifokalite a multicentricite kar-
cinémov prsnika.

Nové a inovativne metddy ako SNOLL
a GOSTT pravdepodobne zasiahnu aj do tejto
oblasti chirurgie prsnika na Slovensku.

Vzhladom na technické, casové a lo-
gistické suvislosti manazmentu pacientok
s nepalpovatelnymi Iéziami prsnika je vhodné
pacientky s karcindmom prsnika riesit v centrach
s existujucimi personalnymi a materialno-
technickymi predpokladmi na vykon prsnikovej
chirurgie v celom jej rozsahu.
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