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Karcinom prsu

nejcastéjsi nador u zen
6 500 novych pacientek rocné

nejcastejsi vyskyt ve véku 55-69

nadory prsu rostou ve vice nez 90% pomalu,
proto ma vyznam samovysetrovani prsu !!!

incidence mezi zenami a muzi je udavana cca
100:1



Epidemiologické trendy u karcinomu prsu jsou charakterizovany setrvale

rostouci incidenci a mirné klesajici mortalitou
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Rizikové faktory c >

e vék, hormonalni faktory, rodinna anamnéza,
vliv zevniho zareni a zivotni styl

e s obezitou (BMI >30 zvysuje riziko vyznamné)
je spojeno az dvojnasobné zvyseni rizika
onemocnénim rakovinou prsu, zvlasté u zen v
postmenopauze, kdy je tukova zasoba spojena
s vyssSi plazmatickou koncentraci estrogenu




Co privadi pacientky do ordina‘_ce

* nejcastejsim klinickym
projevem je nebolestiva
hmatna rezistence (u 75 % je
to prvni projev choroby)

* bolest prsu (5 %), zvétSeni
prsu (1 %)

e takzvana pomerancova
kiZe se na prsu vytvofi v
momente, kdy nadorové
bunky zaplni drobné
lymfatické cévy




Rodinna anamnéza

e deédi¢na geneticka abnormalita
se objevuje ccav 10-15%

e priciny této abnormality jsou
zakotveny v mutacich genu
BRCA 2 BRCA1 a BRCA2

* tuhle mutaci ma v Evropé
kazdy 750. Clovék

e 7z genetického hlediska jsou
vyznamneé ohrozeny zeny, u
nichz pribuzna z primé rodové
linie (matka, sestra, dcera)
onemocnéla karcinomem prsu
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Gynekologicka anamneéza

nulipara (porod pred 20.rokem o 30% nizSi
riziko)

menopauza (pred 45.rokem o 50% nizsi riziko)
menstruace (pred 11 rokem)

kojeni (diskutabilni)

hormony (HRT, estrogeny?)



Primarni prevence

spravna zivotosprava - by bylo mozné zabranit
vzniku az 35% zhoubnych nador

poruchy spanku, nedostatek odpocinku v kombinaci
s ostatnimi riziky oslabuji imunitni systém

trvala nespokojenost s vlastnim zivotem, je
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Sekundarni prevence

je soubor lécebnych opatreni, kterymi se
predchazi komplikacim nemoci a zhorseni
projevl nemoci

zjistujeme a sledujeme prednadorové stavy
nebo se snazime co nejdrive detekovat nador.
snazime se tedy ovlivnit mortalitu.

na této prevenci se podili nejen lékar, ale i
verejnost (samovysSetrovani prsu).



Tercialni prevence

* je predchazeni nasledkim nemoci

* pokud méla zena zhoubny nador v jednom
prsu, je vyssi riziko vzniku zhoubného nadoru v
druhém prsu

e pokud byla zena drive |éCena ozarenim (napt.
ozareni uzlin v mediastinu pro lymfom), riziko
karcinomu prsu se zvysuje

* chirurgicky zakrok na prsu zvysuje riziko +
pokud Zena méla dveé a vice prsnich biopsii



Samovysetreni prsu

* provadejte kazdy meésic
1. vestoje pred zrcadlem

2. poté cely postup zopakujte vleze, kdy dojte k
oplosténi prsu a zmeéene rozlozeni prsni tkané
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Klinické vysetreni

* Pohled (pomerancova kuze, fixace, asymetrie,
akcesorni mamily, symetrie prsu, souhyby s
dychanim, pravidelnost bradavky, rozsireni zil
muze svédcit o aktivité tumoru;)

» Sekrece (hemoragicky charakter)

* Pohmat systematicky vsechny kvadranty,
velikost rezistence, pohyblivost, ohraniceni,
konzistenci;



Diagnostika zobrazovacimi metodami

* U mladych zen se vyuziva zejména
ultrazvukové vysetreni a u zen nad 40 let
vysetreni nativhi mamografie

* udenzniho typu prsu - to je prs, kde je hodné
zlazy a vaziva, se senzitivita mamografie
snizuje az na 50 %. Tento problém s nizsi
senzitivitou mamografie ma asi 8 % zen,
vhodneéjsi je ultrazvukove vysetrenii




Mamograficky screening

* cilené plosné vysetreni asymtomatickych zen
od véku 45 let,1x za 2 roky




Mamografie




Ultrazvukoveé vysetreni

e zpravidla doplhkové k mamografii, ma vysokou
senzitivitu (95 %), ale omezenou specificitu, u
zen pod 40 let ma prednost;

* kontrola pooperacnich stavu, kontrola
lécebnich odpovédi pri neoadjuvantni terapii




1)

2)

3)

Duktografie

* ke stanoveni intraduktalnich lézi v prsu pfi
patologické sekreci z bradavky (mlécna ani
serozni sekrece neni indikaci




CT, PET- CT, magneticka rezonance

* dokaze zobrazit témér vsechny solidni nadory
e staging u metastatického postizeni prsu

* detekce relapsu pri elevaci tumorovych
markerd w

* nadodny nalez karcinomu prsu




Biopsie

 3typy: 1) FNA
2) core- cut biopsie

3) chirurgicka excize s biopsii

3 Types of Breast Biopsies
1. Fine needle aspiration 2. Core needle biopsy 3. Open (surgical) biopsy

= Collects sample of cells = Collects core of tissue - Removes all or part

of abnormality

= Ultrasound or MRI
guides process
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FNA = punkcni biopsie

punkce tenkou jehlou FNA = Fine Needle Biopsy

* punkce cystického utvaru a
kolekce tekutin

* punkce nejasnych lozisek,

Multidirectional

aspiration kde neni core-cut biopsie
vhodna,resp. neni mozna,
pro umistneéeni loziska

I
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T e vytéznost je nizsi, protoze
smeared on glass l ' je to jen cytologie a ne
histologie




cni biopsie

punk

FNA =




core- cut biopsie

pri podezreni na nador se provadi cilena
biopsie

core- cut biopsie- k ovéreni podezrelych
lozisek, ke stanoveni histologického typu

me
POC
Poc

a by byt provedena pred kazdou |écbou
UZ kontrolou — z volné ruky
MG — stereotakticka — k ovéreni

SUS

oektnich kalcifikaci (+ pri odbéru tkané

muze byt vyuzit podtlakovy odbér- vakuum)



Core biopsy
needle
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CORE NEEDLE BOPS.

Area of
concern
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PRINCIPLE OF TRUCUT BIOPSY

SHEATH
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HEEDLE WITH SLOT FOR SPECIMEN

PUSH neeoLE mTo LESION

SLIDE SHEATH OVER HEEDLE TO CUT SPECIMEN

WITHDREAW WEEDLE, SHEATH AND SPECIMEN



pod UZ kontrolou — z volné ruky

rﬁg = Ultrasound
il
-
Tumour )
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Ultrasound-guided VAB
— Ultrasound
Vacuum- - \
assisted ]
biopsy |y
\ Tumour -
& :
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A Ultrasound-guided for lesions visible
with ultrasound is performed under local
anaesthesia by radiologists and surgeons.



Pod mamografem — stereotakticka — k
overeni suspektnich kalcifikaci

Stereotactic-guided VAB

.? \__

Breast
tissue

A Stereotactic (mammographic)-guided for
mammographic lesions are performed under
local anaesthesia by radiologists.



Sentinelova uzlina

* |lymfaticka uzlina, ktera jako prvni v
regionalnim lymfatickém systému drénuje
prislusnou oblast (organ) a do této uzliny se

Sifri nadorové bunky jako do prvni

U alves allow flui
; vl to flow in one
direction only
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Sentinelova uzlina (SN)

* Koncept disekce sentinelové uzliny podstatné
zlepsuje kvalitu zivota zen, vyrazneée redukuje
pooperacné komplikace, protoze jen v pripadée
postizeni sentinelové uzliny se provede
disekce axily




Lymfoscintigrafie

* identifikuje lymfatické uzliny, které drénuji
oblast rakoviny prsu.
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Oznaceni sentinelové uzliny




Histologie

Karcinom vznika
nejcastéji z terminalnich
laltcka Zlazy nebo z
vyvodu (TDLU — terminal

ductal lobular unit);

zpravidla mu predchazi
neinvazivni forma —
carcinoma in situ.




Carcinoma in situ

Lobularni carcinoma in situ — z bunék mamarnich
lobull, proliferace bunék v laltccich, které dilatuji;

— neni detekovatelny mamograficky (na rozdil od
predchoziho);

— vznika casto multicentricky, i v kontralateralnim prsu;
— Castéjsi u zen pred menopauzou.

Duktalni carcinoma in situ (DCIS) — 80% DCIS je
diagnostikovano pouze mamograficky na zakladée

mikrokalcifikaci, po nichz nasleduje vakuova biopsie. Velmi
malo pripadu DCIS je hmatatelnou masou, muize prechazet do

invazivniho duktalniho karcinomu;

— zvlastni forma je Pagetliv karcinom bradavky — kdy
nadorové bunky z duktl invaduji do bradavk

— Castéji u zen po menopauze.




Invazivni formy karcinomu
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Mormal Duct Invasive Ductal

* delise na dve formy: cirinoms (56
* Lobularni asi 10 %, casto v HZK (horni zevni kvadrant);

e Casto metastazuje na serozni blany, meningy, do ovaria,
retroperitonealne.

* Duktalni nejcastéjsi (75 %), Casto ma tubularni
usporadani, provazi ho reaktivni fibréza — tumor ma
tzv. skirhotickou formu, kdy je tvrdy jako kamen;

* metastazuje do kosti, jater a plic; J
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Invazivni formy karcinomu

Invasive ductal carcinoma Invasive lobular carcinoma
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Inflamatorni (erysipeloidni) karcinom

* Inflamatorni (erysipeloidni) karcinom vzacne
(1-3 %), nejagresivnéjsi forma;

* infiltrace celého prsu, difuzni erytém, indurace
ktze (typicky vzhled pomerancoveé kury);

* v dobe diagnézy ma 50-70 % tumoru
metastazy v uzlindch B

e bilateralni



TNM klasifikace

|T}l{ primarni nador nelze hodnotit
TO bez znidmek primdrniho nadoru
Tis karcinom fn site intraduktalni karcinom nebo lobuldrni karcinom /7 sity nebo Pagetova choroba bradavky bez

prokazatelného nadoru

Parn: Pagetova choroba s prokazatelnym nddorem se klasifikuje podie velfikosti nadoru.

T nador 2 cm nebo méné v nejvétiim rozméru

T1mic mikroinvaze 0,1 em nebo méné v nejvétiim rozméru 1

Tla veétsi nez 0,1 cm, ne viak vice nez 0,5 cm v nejwétiim rozméru

Tib vetsi nez 0,5 cm, ne viak vice nez 1 cm v nejvétiim rozméru

|Tlc vetii nez 1 cm, ne viak vice neZ 2 cm v nejvétiim rozmeéru

|T2 nidor vétii neZ 2 cm, ne viak vice neZ 5 em v nejvétdim rozméru

|T3 niador vétii nez 5 cm v nejvdtsSim rozméru

|T4 nador jakékoliv velikosti s pfimym &ifenim do stény hrudni nebo kiZe

Pozn: Hrudni sténa zahrnufe Febra, interkostdind svaly a musculus serratus anterior, ne viak m. pectoralis.

|T4a gifeni na sténu hrudni

|T4h edém (vietné peau d “orange), ulcerace kiZe hrudniku nebo satelitni uzly v ki2i téhoZ prsu

Tdc kriteria 4a a 4b dohromady

Tad zanétlivy {inflamatorni) karcinom2

Pozn: 1) Mikroinvaze piedstavufe $ifeni nadorovych bunék skrze bazdlni membranu do okolnich tkdni s loZiskem ne vétiim neZ

4.1 em v nefvétsim rozméru. fe-Ii vice loZisek mikroinvaze, kiasifikuje se pouze nefvétsi loZisko mikroinvaze. (Soufet fednotiivich
loZisek se neuZivd). Plitomnost vice loZisek by se méla zaznamenat stefné jako u nddord s versi invazi.

2) Zdnétlivy (inflamatorni) karcinom prsu fe charakterizovdn difused silnow induraci kuZe s eryzipeloidnim okrajem,

obvkle bez nddorové masy pod kG2 fe-li koZni blopsie negativii a nelze zjistit Zadny fokalizovany méfitelny primdrni nador,
odpovidd pak tomuto klinicky zdnétlivému finflamatornimu} karcinomu (T4d) parologickd kfasifikace pTX.

VtaZeni kiiZe nebo bradavky nebo jiné koZnf zmény - kromé zmén uvedenych u T4b a T4d - se mohou objevit { u T1, T2 nebo T3,
amlZ by oviiviily klasifikaci.



Chirurgicka lécba

Od r. 1882 se provadi radikalni mastektomie s exenteraci
axily (odebiraly se pektoralni svaly, nervy, ...);

dnes se vice provadi modifikovana radikalni mastektomie
— oddéli se prs od fascie prsniho svalu, uzliny se odebiraji z
povrchovych etazi, uzliny pod m. pectoralis minor se
obvykle neodstranuiji;

dalsi varianta — sentinelova uzlina;

zachovné vykony — kvadrantektomie, tumorektomie;
— nutné doplnit radioterapii, provadi se rekonstrukcni operace;

také jako modalita hormonalni |éCby — ovarektomie;
u BRCA se da pouzit operace i jako profylaxe.






Prs setrici operace

* Breast Conserving Treatment (BCT)

* Operace mensiho rozsahu (prs zachovavajici, prs
Setrici, konzervativni operace), vhodnost takové
operace se zvazuje individualné podle rady kritérii

— kvadrantektomie — odstranéni Ctvrtiny prsu

— lumpektomie, segmentektomie — odstranéni
nadorového loziska s dostatecnym lemem zdravé

tkane



Mastektomie setrici bradavky

Nador je> 2 cm od bradavky

Velikost nadoru <5 cm

Zadna multifunkénost

Zadné pozitivni axilarni lymfatické uzliny



Clinical staging
- Mammo, US, MRI
- phys examination

m\ cTNM

9
HH

Neoadjuvant therapy

Surgery

Pathology staging
- sentinal node
= specimen - resection margins

Adjuvant
RT - Chemo )
hormonal pINM



Radioterapie

Karcinom ma omezenou radiosenzitivitu;

je indikovana po zachovnych operacich, vysledek je pak
shodny s ablaci;

dava se tedy adjuvantné;

brachyradioterapie — aplikace iridiovych dratku;

paliativni |éCba — pri kostnich metastazach.



Brachyradioterapie

* boost nebo samostatna BRT (APBI)

Skin projection of the PTV

Viceka

Template

‘Fiducial’' needle

Needle loadeg i
stranded '"°F




APBI

* Vyhody APBI kratsi celkova doba Iécby, vetsi
davka zareni v lUzku tumoru, snizeni davky na
kUzi a v plicich, mensi moznost chyby v
zameéreni davky, pouze jednorazovy vykon

* Po chirurgickém vykonu — zevni ozarovani +
doplnéni davky na oblast [Gzka po tumoru =

* ,BOOST" —

— zevni ( na ltzko tumoru )
— intersticialni brachyterapie ( do tkané )



3. pripojeni ke zdroji [

1.Rdg kontrola € ramenem

2.Zasobni
kontejner +
terapeuticky
pristroj

4. Pacientka pripravena k
zdreni







Stereotakticka radioterapie

zakladnim zdrojem jsou linearni urychlovace
s fotonovym a elektronovym zarenim

Radioterapie Fizena obrazem (IGRT; image
guided radiotherapy) - zajistuje presné
zaméreni svazkl na ozarovaci. BEéhem ozareni
je kontrolovana poloha pacienta pravidelnym
snimkovanim, zda nedochazi k vyznamnym
odchylkam

Radioterapie s modulovanou intenzitou
(IMRT; intensity modulated radiotherapy)-
kopiruje cilené nepravidelny tvar
ozarovaného objemu. Tvarovanim R
ozarovaného pole je modulovana i intenzita 3
svazku a tak dochazi k dalSimu zlepseni t I

distribuce davky. Zaroven Ize dosdhnout i

rozdilného rozlozeni davky v ozafovaném .l ‘_‘
objemu. -




Stereotakticka radioterapie

* Radioterapie se
pripravuje pomoci CT
vysetreni, na kterém je
dobre vidét umisténi
srdce. Lze zareni zacilit
tak, aby prochazelo jen
prsem a srdce co nejvice
minulo a tim je davka
zareni v oblasti srdce tak
mala, ze nepredstavuje
zadnée riziko.




v/ VvV 7/

* U mensi casti je ale srdce blizko u prsu a cast
zareni jim prochazi. V takovém pripadeé lze
pouzit ozarovani v nadechu,pomoci kterého
se srdce opét dostane do bezpecné
vzdalenosti. A ozaruje se pouze v nadechu;
urychlovac se tedy opakovane vypina a
spousti. Nadech (polohu hrudniku) kontroluje
specialni snimaci zarizeni polozené na
hrudniku.




Chemoterapie

Karcinom prsu je relativné citlivy na radu
cytostatik, pouziva se prevazné kombinace;

zakladni kombinace je CFM — cyklofosfamid, metotrexat, 5-
FU, nebo kombinace s antracykliny;

monoterapie — u starSich zen s omezenou drenovou
rezervou;

adjuvantné — pred menopauzou vzdy pri postizeni uzlin,
nedava se na carcinoma in situ nebo u tumoru pod 1 cm;

neoadjuvance — u rozsahlych tumord;

paliace — hlavni [éCebna metoda u diseminovaného
onemocnéni, muze znacné prodlouzit dobu preziti.




Hormonalni lécba

Adjuvantne, neoad). i paliativne;

u premenopauzalnich — kastrace — chirurgicka
ci farmakologicka.

SERM - Tamoxifen

Inhibitory aromatazy - redukce syntézy
zenskych pohlavnich hormonu



| Blak | hypofyzarni produkce FSH, LH

Estregeny

Progesteron

- Blok perferni Koms oy - J—

(Obr. 1 — Mista zasahu hormonalni leéby



Biologicka lécba

* Inhibice membranovych
receptory — Ig proti
receptorim HER-2/neu
— Herceptin

HERZ protein overexpression
RMA, &

tumor cell
- HERZ ncogene
amplification

HERE Human Epedersad Growth Foctor Receptos-2 B Eyicterreal Gromth Focw
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* Excision not Ra resection

possible with * Focal invasion <gmm

good cosmetic = Booist

resust > MM <> re-resection
* multifocal lesion

«La>5am

Consider Neo-adjuvant

if patent will receive

chemo anyhow
Chemotherapy
Herceptin
Homional therapy




- Neo-adjuv | Sentinel Node BCT Mastectomy
When possible | Excision possible | Good cosmetic
invasive component | with good result not

DCIS No > 4€m | cosmeticresult| possible
< §5 years | Unifocal lesion | Multicentric
Solid component | Multifocal within | DCIS > 4 cm
on mammogram | 5<m
DCIS grade lland lll | DCIS < 4 em
Localized |Sometimes 5 Excision possible | Good cosmetic
Cancer |tomakeaBCT| unless Us-guided | Wwith good result not
Tumor <5 em  possible in fineneedle | Ccosmeticresult| possible with
il large tumors aspirationis | Unifocallesion | BCT
< 4 axill nodes | positive | Multifocal within | Multicentric
' | 5¢m Invasive Ca > 5
| InvasiveCa<5cm| om
Loco- |
Iy Yes No | Usually
m mastectomy is
to make unreliable | performed.
Tumor > 5 cam surgery | Sometimes BCT is
or possible possible.

> 4 axill nodes |
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proti-rakoviné prsu



