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ANOTACE A KLICOVA SLOVA

V mé bakalarské praci se zabyvam histopatologickymi prediktivnimi faktory postizeni

lymfatickych uzlin u karcinomu prsu.

V teoretické Casti se budu zabyvat diagnostikou a 1é¢bou karcinomu prsu, vyznamem

lymfatické uzliny u karcinomu prsu.

Ve vyzkumné Castise budu zabyvat metodikou, kde budu popisovat charakteristiku
souboru, sledované ukazatele, ziskavani dat, statistiku, vysledky porovnani nalezt
v sentinelovych a axilarnich uzlinach, text doplnim o tabulky a grafy. Diskuse pokryva
problematiku predikce postizeni lymfatickych wuzlin, porovnavam dosazené vysledky

s literaturou. Zavér obsahuje sumarizaci vystupti prace a doporuceni pro praxi.

Kli¢ova slova:

Sentinelova uzlina, axilarni uzlina, karcinom prsu, radioterapie, onkologie, prediktivni faktory
ANNOTATION

In my work | deal with histopathologic factors predictive of lymph nodes in breast
cancer.The theoretical part will deal with the diagnosis and treatment of breast cancer, the

importance of lymph nodes in breast cancer.

In the research part will deal with the methodology, which | will describe the
characteristics of the file,data collection, statistics, results of a comparison of findings in
sentinel and axillary lymph nodes, complementing the text tables and graphs.

The discussion covers issues prediction of lymph nodes, compare the results with the

literature. Conclusion contains a summary of work outputs and recommendations for practice
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SLN, axillary lymph node,breast cancer, radiotherapy, oncology,predictive factors
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Uvod

Karcinom prsu je nejcastéjsim zhoubnym nadorem u Zen a jeho incidence se kazdym
rokem zvysuje o 1-2%.U muza se vyskytuje asi v 1%. Vyskyt karcinomu s vékem stoupa.
U karcinomu prsu je dilezitd prevence v podobé samovysetieni prsu, které by méla Zena
provadét kazdy mésic a mamograficky screening, ktery se provadi u zen nad 45 let.Ale i pii
vzristajici incidenci karcinomu prsu dochazi k setrvalému nebo mirné klesajicimu trendu
vyskytu rakoviny prsudiky modernim diagnostickym a terapeutickym postupiim. Dilezitou
rolik uréeni stadia karcinomu prsujebiopsie sentinelové uzliny. Sentinelova uzlina je prvni
spadova uzlina lymfatického $ifeni nadoru.
Biopsie sentinelovych uzlin je zékladni chirurgickou metodou pro urceni stavu axilarnich
lymfatickych uzlin u ¢asného karcinomu prsu. Biopsie sentinelovych uzlin ma niz§i morbiditu

nez axilarni disekce.

V mé praci se budu ve€novat histopatologickymprediktivnim faktoriim postizeni

sentinelovych a axilarnich lymfatickych uzlin u karcinomu prsu.
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1 Cile prace

Vesvé praci se zaméfujinaodhaleni zavislosti pozitivity sentinelovych uzlin
a histopatologickych faktori. Vyzkum zabyvajici se ur¢enim vlivu histopatologickych faktort
na pocet a pozitivitu sentinelovych uzlin byl proveden na ur€itém vzorku 274 pacientek

s karcinomem prsu. Vyhodnoceni dat vyzkumu je shrnuto pomoci tabulek a grafu.
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2 Teoreticka ¢ast

2.1 Anatomie

Prs je nejvétsi kozni zlaza v lidském téle. U zeny je ulozeny na ptedni sténé¢ hrudniku
od tfetiho po Sestézebro. Prs méfi v pruméru napii¢ 12 cm a vertikalné 11 cm.Velikost prsu
zavisi na teploté, véku, rase a vyzivé. Velikost prsni zlazy neni vzdy proporéni k velikosti

prsu. Zlaza za¢ina bujet v obdobi puberty. Rast byva ukonéen mezi 13-16 rokem.

Kuze na prsu je bohaté inervovana. Kize je tenka a svétla, coz zpisobuje prosvitani
podkozni Zily. Na vrcholku prsu se nachdzi dvorec, okrouhly o priméru 3-5 centimetrq.
V obdobi tehotenstvi se zvétSuje az na 7 centimetrii. Dvorec 1 bradavka jsou pigmentované.
Uprostied dvorce je prsni bradavka, ktera je mirné¢ vyvySena, nékdy lehce vklesla a pokryta
silnouzvrasnélou kuzi. Na hrotu papily usti mlékovody, které jsou tvoieny 15 az 20
otvlrky.Na bradavce prsu jsou mazové Zlazky, které sekretem chrani kiizi prsu pfed maceraci
mlékem a slinami kojence. Musculus subareolaris zpisobuje, ze bradavka v chladu, pfi tfeni a
excitaci se stava rigidni a vyvysSuje se. V klidu bradavka nevy¢niva. Anatomie prsu je
zobrazena na obrazku 1.

Hlavni zasobeni prsu krvi je z podklickové tepny, kterd dale zasobuje prsni svaly a hrudni

sténu(Hladikova, 2009, s.13-15).

oxytocin
svalové bunky vyvolava ich
/ kontrakcie
/

prolaktin
mlieko vytvarajice bunky { tvorbu
stimuluje
v nich sa
miiekovody miieko zhro-
mazduje

, sinus lactiferus

. alveoly
podporné tkanivo
a tuk

Obrazek 1 Anatomie prsu: zdroj- http://zdravi.el5.cz

2.1.1 Anatomie lymfatického systému
Lymfaticky systém se skladd z mizni cévy,kterd pfijima z tkdniového moku mizu

a vede ji do zil a dale lymfatickymi bunikami, tkanémi a organy do celého téla.
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Lymfaticky systém se podili na obrané organismu, ptedev§im zapojenim velkych
miznich uzlin pfimo do ob&hu.Na imunitnim systému organismu se déle podileji roztrousené

mizni uzliny, tonsily, slezina a thymus(Cihak, 2004 s.232).

2.1.1.1 Mizni cévy

Mizni cévy se rozdéluji na kapildry, sbérné cévy a mizni kmeny.
Mizni uzliny jsou pfitomné témét ve vSech tkanich téla.Nenachdzeji se ve vlasech, nehtech,
epidermis, rohovce, sklivci a ¢occe.
Lymfatické kapilary zacCinaji slepé ve tkanovych prostorech, nejcastéji se nachéazeji v fidkém,
tukovém intersticidlnim vazivu.
Prisvit kapilar je od nékolika do 100 mikrond, ale vétSinou je SirSi nez prusvit kapilar

krevnich (Narika, et al, 2009 s.135).

2.1.1.2 Lymfatické uzliny

Lymfatické uzliny maji ledvinovity nebo fazolovity tvar.
V lidském organizmu se vyskytuje pfiblizn€ 650 lymfatickych uzlin.
Lymfatickd uzlina se sklada z vazivového pouzdra, které oddéluje lymfatickou uzlinu od
okoli.Pouzdro se skldda z kolagennich a elastickych fibril a z hladkych svalovych vlaken.Pod
pouzdrem je uloZena kiira, v jaddru uzliny se nachazi dfen.Dien uzliny je tvofena vybézky
lymfatické tkané, které oddéluji dfenové sinusy.
Korova ¢ast se sklada z folikuld s komplikovanou stavbou, které obsahuji T a B lymfocyty,
dendritické bunky, makrofagy a dalsi bunky.
Ptivodni kolektory,které usti do margindlniho korového lymfatického sinu piivadeji lymfu
a ta je dale distribuovana do dfeflovych sinusi.
Lymfa je odtud smérovana do terminalniho sinu v hilu uzliny a eferentnimi lymfatickymi
cévami odvedena.
Hladka svalovina pouzdra uzliny je diky své inervaci schopna spontanni kontraktility, ¢imz je
pravdépodobné zajistén transport lymfy uvnitf lymfatické uzliny.
Lymfatické uzliny produkuji chemokiny, které se aktivizuji béhem zanétu
avyvolavajiimunitni reakci.Chemokiny pfitahuji antigen bunky a tim napomahaji fizeni
imunitni reakce. Stavba lymfatické uzliny je zobrazena na obrazku 2.

(Simsa, 2010, s. 21-24).
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Obrazek 2 Stavba lymfatické uzliny: zdroj-http://www.wikiskripta.eu

2.1.2 Obecna onkologie

Nadorovy riist

Vznik nadorti za¢ina nekontrolovatelnym riistem bunék, ktery byva zaptic¢inén zménou
genetické informace dané burnky.
Podkladem pro jeji poruSeni ¢i zménu miize vyvolat mnoho riznych vlivl. Ty v zasadé

dé€lime na vlivy:

- fyzikdlni - napf. ionizujici zafeni
- chemické - oznacovany jako kancerogeny

- biologické - onkogenni viry

V souvislosti se zmeénou genetické informace buiiky se méni 1 jeji vlastnosti, které jsou

poté odlisné od vlastnosti bun¢k zdravych(Hynkova, et al, 2012, s. 12).

Z biologického hlediska rozdélujeme nadory na benigni a maligni.
Benigni nadory maji vétSinou ohranic¢ené okraje a rostou pomalu. V zasadé€ u nich nedochazi
k proliferaci bun¢k do okoli ani k vzniku metastaz.
Maligni nadory jsou neohranicené. Jejich buiiky rostou a mnozi se rychleji nez zdravé
a ztraceji schopnost apoptozy. Vlivem jejich invazivity dochazi k utlaceni, ni¢eni okoli
a infiltraci nddorovych bunék do dalsi tkang.

Maligni buniky vytvareji vzdalené sekundarni loziska- metastazy.
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Pti vzniku prekancerdz dochazi ke zméné¢ tkani. Tyto zmény jesté nevykazuji znaky
maligniho chovani, av§ak mohou se v néj se zvrhnout snadnéji nez buiiky zdravé.Jedna se

naptiklad polypdzy tlustého stieva, zmény sliznice délozniho ¢ipku(Kubecova, 2011 s. 6).

Aby se z fyziologické bunkystala buiika maligni, je potfeba nahromadéni nékolika
genetickych zmén. Tyto zmény se nazyvaji mutace. Mutace jsou jednou z pfic¢in transformace
bunék, které nastavaji ve dvou typech genti.Protoonkogeny a supresorni geny, kteréovliviiuji

fizeni buné¢ného cyklu, déleni bunék a buné¢né smrti(Hynkova, et al, 2012, s.12).

2.1.3 Klinicka Kklasifikace nadori, urceni stadia
Urceni stadiaje dulezité k urceni rozsahu nadoru. Je to jeden z hlavnich faktord, ktery
urcuje nejen progndzu onemocnéni, ale 1 vybér spravné 1éCby.

V soucasné dobé¢ se nejcastéji pouziva mezinarodné uznavand TNM klasifikace.

TNM Klasifikace urcuje:

e Velikost primarniho nadoru (T- tumor)
Ptipojeni Cisla 1-4 je ur€eni velikosti primarniho nadoru, které je ur€enoklinickym
a diagnostickym vySetienim. Jestlize nelze velikost nadoru urcit nebo nebyla
provedena vySetieni ke zjisténi loziska, pouziva se oznaceni TO. V ptipad¢, kdy
uréeni primarniho loZiska neni mozné, pouziva se oznaceni TX. U nadoru in situ se
pouzivéa symbol TIS.

e Stav regionalnich miznich uzlin (N-noduli)
Je urceno, které uzliny jsou pro dané nadorové lokalizace regionalni - spadové.
Oznaceni 1-3 vyjadiuje nartist postizenych regionalnich miznich uzlin.
ZnaCeni NO zna¢i negativni nalez. NX vyjadfuje, ze ndlez na uzlinach nelze
spolehlive urcit.

e Piitomnost ¢i nepfitomnost vzdalenych metastdz vcetné metastdz miznich

neregionalnich uzlin (M- metastaza)

Oznaceni 1 znamena ptitomnost vzdalené metastazy. MO znamena, Ze metastaza neni

pritomna. MX vzdalené metastazy nelze urcit (Hladikova, 2009 s. 59).

16



Histopatologicky grading

Grading nam urcuje stupen diferenciace nadort a ovliviuje dalsi 1é¢bu.

e GX- diferenciaci neni mozné urcit
e Gl- nador je dobfe diferencovany
e (G2- nador je stfedné diferencovany
e (G3- nador je Spatn¢ diferencovany

e G4- nador neni diferencovany
(Hynkova, et al, 2012, s. 14).

2.1.4 Lécba

Protinddorova 1écba se skladd zjednotlivych 1écebnych modalit, do kterych patii

chirurgicka, radioterapeuticka a medikamentozni 1é¢ba.

2.14.1 Chirurgicka lécba

Na pocatku minulého stoleti 1 v soucasnosti je chirurgickd 1é€ba hlavni lécebnou
metodou v 1é¢bé rakoviny.
Je to hlavni terapie, kterd je indikovana u Casnych stadii nadord. U pokrocilych nadord se
pouziva komplexni 1é¢ba, do které se fadi spolu s chirurgickou 1é¢bou, radioterapii
a chemoterapie.

Chirurgicka 1écba se dale deli do n€kolika skupin:

e Diagnostické vykony- jedna se odbér materidlu k histologickému vySetieni, k ovéfeni
klinického stadia a urceni dalsi 1écby.

e Profylakticka lé¢ba- hlavnim cilem je odstranéni prekanceroz.

e Kurativni lé¢ba- vlastni odstranéni nddoru a okolni tkané, poptipadé odstranéni
metastaz.

e Paliativni 1é¢ba- znamena zlepSeni kvality zivota, ale neovliviiuje délku Zivota.
Palitavni 1é¢ba je urCena k zabranéni vzniku komplikaci. (Coufal, et al, 2011, s. 110-
114).
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2.1.4.2 Radioterapie
Radioterapie je 1écebnd metoda, kde se pouziva radioaktivni zafeni. Radioterapie se
d€li na kurativni a paliativni 1é¢bu. Dale se dé€li podle polohy zdroje pti 1é€bé na zevni

radioterapiia brachyterapii.

Zevni radioterapie je provadéna zdrojem zafeni,ktery je mimo télo ozafovaného
pacienta. Tok zafeni prostupuje do ozafovaného loziska pres kuzi. Nejcastéji aplikovana

davka v kurativni radioterapii se pohybuje od 45 Gy do 80 Gyfrakcionovang.

Pii brachyterapii se zdroj zareni zavadi do tésné blizkosti loziska nebo ptimo do tkané
s nadorem. Do oblasti naddoru jsou zavedeny neaktivni aplikatory, do kterych automaticky
vyjizdi radioaktivni zafi€. Nejcast&ji pouzivany zafi¢ je '%Ir. Vyhodoubrachyterapie je
aplikace vétsi davky do okoli nadorii pfi Setfeni okolni zdravé tkané. Nejcastéji se pouziva
U nadorti délozniho ¢ipku a téla, karcinomu prostaty, karcinomu prsu, nadord ORL oblasti,

sarkomt mékkych tkani. (Hynkova, et al, 2012).
Adjuvantni radioterapie

Po odstranéni karcinomu chirurgickym vykonem se nadorové l1tzko jesté ozatuje. Tim
se snizuje riziko vzniku recidivy onemocnéni, coz mize vést ke zvyseni celkové doby preziti.
Nejcastéji se adjuvantni radioterapie indikuje u mastektomie, resekce rekta, exstirpace
glioblastomu, nadord hlavy a krku a jiné. Indikuje se i po aplikaci systémové terapie. Davky
radioterapie jsou obvykle nizs§i nez u samostatnéradioterapie. Standardné uzivana frakcionace

je 1,8-2,0 Gy na jednu frakei, 5 dnti v tydnu.
Neoadjuvantni radioterapie

Hlavni uloha neoadjuvantni radioterapie je zmenSeni nadoru pied chirurgickym
vykonem. Dochazi k zmenSeni rozsdhlych nadorti, které nebylo mozné pied ozafovanim
operativné odstranit. Casto se kombinuje s chemoterapii. Nejéastéji se indikuje u lokalng
pokroc¢ilého nddoru konecniku S hrani¢ni operabilitou nebo v tésné blizkosti svétace.
U karcinomu rekta se nejcastéji pouziva davka 45-50 Gypti davce na frakei 1,8-2,0 Gy. Po
skonceni radioterapie je 4 az 6 tydnii pauza a poté se provede chirurgicky vykon. Dale se
neoadjuvantni 1é¢ba pouziva u karcinomu jicnu, plic, sarkomi mékkych tkani (Hynkova, et al,

2012 s. 29).
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2.1.4.3 Chemoterapie

Princip chemoterapie je podani 1ékas cytotoxickym ucinkem. Nevyhodou cytostatik je,
ze nemaji selektivni ucinek. To znamend, Ze krom¢ nadorovych bunék dochazi k poskozeni
i zdravych bunék. Cytostatika jsou podavana piedevS§im v podobé infuze. NejCastéji se
pouziva v kombinaci sdalsi 1écbou. Samostatna kurativni chemoterapie je indikovana

u hematologickych malignit a nddorti détského véku (Abrahamova, 2009).

2.1.4.4 Hormonalni lééba

Hormondlni 1é¢ba je zalozena na pfitomnosti receptoru na nadorové buice. Pfi
hormonalni 1é¢bé dochazi k blokaci tvorby hormont, které stimuluji rtst nadort nebo
zabranuji navdzani hormont na receptory nddorové bunky. Lécba je indikovana u hormondlné

— senzitivnich nadort prsu a prostaty (Hynkova, Slampa, 2012, s. 16).
2.2 Karcinom prsu

2.2.1 Etiologie

Karcinom prsu patii mezi hormonalné zavislé nadory. Velky podil na vzniku nadort
prsu maji estrogeny, které maji kancerogenni Uc¢inky. Dochazi ke stimulaci receptort,
k aktivité proteolytickych enzymi a zvySeni prolifera¢nich aktivit.Bylo prokazano, ze 10 az
15% ptipadi karcinomu prsu mé geneticky podklad. Jedna tietina téchto nadorti se vaze na
pfitomnost mutace geni BRCA 1, BRCA 2 a p53. Mutace BRCA 1 a BRCA 2 se nejcastéji
vyskytuje u zen, u kterych se karcinom vyskytl do 29 roku zivota. U Zen ve véku 70 az 79 se
karcinom objevuje jen ve 2 %. Rodinna anamnéza u karcinomu prsu je velmi diilezita a proto

by se ji méla vénovat pozornost (Hladikova, 2009 s. 30).

2.2.2 Rizikové faktory

menarche a pozdni menopauza patfi mezi hlavni rizikové faktory. Je prokazané, ze Zeny,
U kterych menopauza probéhla po 50 roku Zivota, maji 2x vyssi riziko pravdépodobnosti
vzniku karcinomu prsu nez zeny Smenopauzou pied 45 rokem zivota. Gravidita

a nepravidelnost menstrua¢niho cyklu naopak snizuji riziko vzniku nadoru. Také ionizujici
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zateni u zen, které podstoupily ozafeni v oblasti prsu, zvySuje riziko karcinomu prsu. Mezi

rizikové faktory patii i obezita a zvySeny piijem tukd (Abrahamova, 2009, s. 33-34).

2.2.3 Histopatologie

Karcinom prsu velmi ¢asto vychdzi z terminalnich lalackti a vyvodi mlécné zlazy.
Karcinomy prsu mizeme rozdélit na neinvazivni - to je duktalni karcinom in situ a lobularni
karcinom in situ, a invazivni — tj. invazivni duktalni karcinom, invazivni lobularni karcinom

a dalsi typy.
Duktalni karcinom in situ

Duktalni karcinom se nachazi v duktalnim systému mlééné Zlazy. Vyskytuje se

nejcastéji U Zzen po menopauze a ma vétsi sklon k recidivam.

Duktélni karcinom se vyskytuje v riznych histopatologickych formach.

Mezi nejcastéjsi histopatologické formy patfi:

e Diferencované formy jako jsou papilarni a solidni formy nebo malo diferencované
karcinomy, mezi které patii komedonovy nebo komedo karcinom, které rady
ptechézeji do invazivni formy.

e Invazivni duktalni karcinom, ktery se vyskytuje v 60- 75% ze vSech nadord prsu.
Dochézi k ¢astym metastazam do plic, kosti a jater.

e Inflamatorni karcinom je karcinom rychle se §ifici lymfatickymi cévami v celém prsu
véetné kuze. Jedna se o $patné diferencovany karcinom s negativnimi estrogenovymi
a progesteronovymi receptory. Progndzau tohoto typuje velmi Spatna. Dochazi
lokalnimu Sifeni a Casné€ regionalné a vzdalené metastazuje.

e Medularni karcinom, ktery se nejCastéji vyskytuje u mladSich Zen v 5-10 % a ma
dobrou prognozu.

e Mucindzni karcinom se vyskytuje ve 2-4 %a roste pomalu.

e Papilarni karcinom ¢astéji se vyskytuje u starSich Zen, ma lepsi prognozu.

e Tubularni karcinom se vyskytuje v 2-7 %, lepsi prognoéza (Slampa, 2007 s. 209).
Lobularni karcinom

Lobularni karcinom vzniké4 nej¢astéji v prsnich lalic¢kach. Pro lobularni karcinom je
typické, ze neni detekovany pii mamografii jako duktalni karcinom. Karcinom vzniké Castéji

u zen pred menopauzou. Castd forma je multicentricky bilateralnikarcinom, ktery se
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vyskytuje u 30 % pacienteks lobularnim karcinomem. Tento typ nadoru Casto metastazuje do

ovarii a retroperitonea (Slampa, 2007 s. 210).

2.24

Piiznaky karcinomu prsu

Pfi po¢ate¢nim stadiu karcinom prsu nezpisobuje zadnou bolest.

Nejcastéjsi priznaky jsou:

2.2.5

Bulka v prsu- nahmatani bulky v prsu.

Vtahovani ktize- pti vzniku bulky mize dojit k fixaci kiize.

Vznik dulku - pfi rezistenci v prsu dochdzi k vtahnuti ¢asti tkané€. Pti vtahnuti dochazi
ke zméné¢ tvaru a vzniku dulka.

Nepravidelnosti bradavky- dochazi ke vzniku nepravidelnosti, ke zplosténi nebo
vtazeni, které je zptisobené fixaci.

Pomerancova kiira- zaplnéni drobnych lymfatickych cév klize piipomina
pomerancovou kuru.

Asymetrie prsii- asymetrie prst je normalni. Pfi ristu jednoho z prsii a zCervenani se
v§ak muze jednat o pfiznak karcinomu prsu.

Sekret z bradavky (Abrahamova, 2009, s. 57-58).

Diagnostika karcinomu prsu

V dnesni dobé¢ je diagnostikovano 70% nadort jeste pred propuknutim piiznaki. Je to

zpusobené aktivnim screeningem.

2.2.5.1 Klinické vySetfovaci postupy

Anamnéza: dualezitd je rodinna anamnéza, ve které se sleduje hlavnévyskyt karcinomu
prsu a jinych zhoubnych onemocnéni V roding. Jestlize zena méla v piibuzenstvu
karcinom prsu pted 40. rokem Zivota a bilateralni karcinom, zvySuje se u ni riziko

vzniku nadoru.

vvvvvv

vvvvvv

excizich, které mohou ukazovat na moznost karcinomu.
Aspekce: Pohled se provadi ve stoje, v poloze na zadech a v piedklonu.
Lékat zjistuje symetrii prst, vyklenuti, kozni zmény, vCetné bradavek a dvorct.

Pozoruje se také barva a hladkost ktize.
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e Palpace: Pohmat patii mezi nejdalezitéjsi vySetiovaci metodu. U vySetieni prsu se
postupuje systematicky, tak aby se vySettily vSechny kvadranty prsu od periferie ke
stfedu. Vysetiuji se také axilarni nadklickové a podklickové uzliny

( Hladikova, 2009, s. 36).
Postup pri samovySetieni prsu

1. Zena se svlékne do pal t&la a stoupne si nebo sedne pied zrcadlo. PaZe se volné zpusti
podél téla. Prvni se vySetfuje pohledem, zda nejsou néjaké asymetrie mezi prsy.
Sleduje se vyklenuti¢izména barvy.

2. Zena obé ruce zvedne nad hlavu a prohliZi prsy z raznych Ghld. Sleduji se zmény na
prsou. Pozorn¢ se prohlédne bradavka a dvorec, zda se neobjevuje vpaceni bradavky,
vytok nebo krvaceni.

3. Zena si lehne na postel a hlavu si da na polstat. Levé rameno se podloZi slozenym
ruénikem a leva ruka se da pod hlavu. Vysetfuje se pravou rukou. Pouziva se cela
plocha prst, aby $la 1épe citit tkan v prsni zlaze. Prs se rozdeli do 4 kvadrantt.
S vysetienim se zac¢ina v horni vnitini ¢asti prsu. Zacina se u hrudni kosti, Zena jemné,
ale pevné macka a malymi krouzivymi pohyby vySettuje cely horni vnitini kvadrant.
Pozornost se soustfedi na jakoukoliv bulku nebo neobvykly utvar. Pomalu se
postupuje az k bradavce.

4. Stejnym zpusobem se vySetii dolni vnitini kvadrant. Zac¢ind se od hrudni kosti a od
zeber a pomalu se pokracuje k bradavce.

5. Po vySetieni vnitini ¢asti prsu se presune leva ruka podél téla a vySetii se dolni zevni
kvadrant. Za¢ne se od Zeber a postupuje se pod prsem krouzivymi pohyby k bradavce.

6. Stejné si zena vysetii i zevni horni kvadrant levé ¢asti prsu.

7. Na zavér se celou plochou prstli prohmétne dikladné celé podpazi.

(Hladikova, 2009, s. 39)

2.2.5.2 Diagnostické zobrazovaci metody

Zobrazovaci metody se rozdé€luji do dvou skupin:

e Neinvazivni- patii sem mamografie, duktografie, ultrasonografie - USG, magneticka
rezonance-MG.

¢ Invazivni- bioptické vySetieni, kam patii core cut biopsy, stereotaxe.

(Hladikova, 2009, s. 40).
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Neinvazivni zobrazovaci metody
Mamografie

Zéakladni zobrazovaci metodou u vySetfeni prsu je mamografie. Mamografie umoznuje
nejen diagnézu primarnich nadord, ale i casné zjisténi recidivyv prsu, predevSim po
parcialnim chirurgickém zdkroku a po adjuvantni 1é¢bé. VySetiuji se vzdy oba prsy.
Mamografie se pouziva jako screeningova metoda u Zen nad 40 let Zivota. U Zen pod 40 let

Zivota se pouziva jako prevence ultrasonografie. Je to jedna z nejspolehlivéjsich metod

V dnesni dobé (Abrahdmova, 2009 s. 46 ).

Duktografie

Zobrazovaci metoda, kde se provadi aplikace vodné jodové kontrastni latky do
mlékovodu prsni zlazy.Indikaci K vySetfeni je patologicky sekret z prsu. Pfi oboustranné
mlécné sekreci,nebo pii sekrece z vice port neni duktografie doporuCovana. VySetfeni je
jednoduché. Podezinfekci prsu se mirnym tlakem na prso vylouc¢i kapka sekretu. Tim se
ozna¢i vyvod mlékovodu. Poté se provadi aplikace kontrastni latky do mamilly. V dne$ni
dobé se pouzivaji umélohmotné kanyly, které se zavadéji do mlékovodu a aplikuje se 1-2 ml
jodové kontrasni latky. Pfi vytazeni kanyly se pfilozi tamponek s koloidem, ktery zabrani
uniku kontrasni latky. Po nastfiku se provedou snimky ze dvou projekcich- medio lateralni
a kraniokaudéalni. Snimek z duktografie je na obrdzku 3. Duktografie je nenahraditelna

z dtvodu prokazani intraduktalni zhoubné 1éze diive nez u mamografie (Hladikova, 2009).

Obrazek 3 Snimek pacientky na duktografii : zdroj-http://www.wikiskripta.eu
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Ultrasonografie

Pouziva se bud’ jako doplikova metoda, protoze ma vysokou senzitivitu a umoznuje
cilené bioptické vysetfeni. Samostatné¢ se pouzivd u zZen pod 40 let a u téhotnych.
Ultrasonografie i mamografie se provadi 5.-8. den po menstruaci ( Hladikova, 2009, s. 48).

Magneticka rezonance

Magneticka rezonance se indikuje u tézkych dysplazii u mladych Zen, u diagnostiky
nadorovych lozisek ve stejném kvadrantu jako primarni nador a diagnostika u nadort
s okultnimi lozisky mimo kvadrants primdrnim tumorem, vySetfeni parenchymu po

rekonstrukci prsu.
Vypocetni tomografie

Vypocetni tomografie se pouziva K vylou¢eni mozkovych metastaz, posouzeni vztahu

primérniho nadoru k okolnim tkdnim a orgdntim.
RTG kosti a scintigrafie kosti

Tyto metody se pouzivaji k detekci kostnich metastdz. V dnesni dob¢ se mlize pouzit

funkéni vysetieni PET/CT (Slampa, 2007, s. 206).
Molekularné biologické vySetieni

V soucasné dob¢ je mozné standardné vySetfit estrogenoveé a progesteronove receptory
a HER-2/neu. U zen mladsich 30 let, u Zen S pozitivni rodinnou anamnézou nebo u Zen
s ovarialnim karcinomem se navic provadi genetické testovani — ureni mutace gentt BRCA-1

a BRCA-2. (Hynkovaet al, 2012).

2.2.6 TNM Kklasifikace u karcinomu prsu

U karcinomu prsu se stanovuje TNM klasifikace.

Klasifikace T

e Pri T1 klasifikace je velikost nadoru 2 cm nebo méné, u stadia T2 je karcinom vétsi
nez 2 cm, misté, T3 je karcinom vétsi jakS cm v nejveétsi Casti nddoru, stadium T4 je

nador jakkoliv velky s pfimym Sifenim do hrudniku nebo ktze.
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Klasifikace N

e NI znamend, Ze jsou prokdzané¢ metastazy v pohyblivé stejnostranné axildrni mizni
uzling, u N2 jsou metastazy na stejné strané v axilarni uzling, ale jsou fixované k sobé
nebo k dal$im strukturam,pii N3 metastazy ve stejnostrannych infraklavikularnich ¢i

supraklavikularnich miznich uzlinach.
Klasifikace M

e Stanoveni MX znamena, Ze metastazy nejde hodnotit, MO stanovuje, Ze metastazy
nejsou pritomné, M1 vzdalené metastazy jsou piitomné

e (Coufal, etal, 2011, s. 99-103).

2.2.7 Klinicka stadia

Dale se stanovuji klinicka stadia karcinomu prsu.

Stadium 0
Jedna se o pfitomnost neinvazivniho karcinomu prsu- karcinom in situ. Bez dalsi

1écby se miize z karcinomu in situ stat invazivni karcinom.

Stadium 1
Jedna se o stddium invazivniho karcinomu prsu, kdy tumor je v priméru mensi nez

2 cma nejsou postizeny lymfatické uzliny v podpazi a nejsou Zadné metastazy.

Stadium 2

Toto stddium se dale déli na stadium 2A a 2B. Do stadia 2A patii nddory mensi
neZ 2 cm s postizenim 1-3 podpaznich lymfatickych uzlin, dalesem patii postizeni
lymfatickychuzlin v podpazi bez prokazatelného nadoru v prsu a nador o velikosti
2-5 cm bez postizeni lymfatickych uzlin.Do stadia 2B se fadi nadory o velikosti 2-5 cm s
postizenim
1-3 podpaznich lymfatickych uzlin a nador vétSi nez 5 cm bez postizeni lymfatickych

uzlin v podpazi.

Stadium 3
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Stadium 3 se rozde€luje do tii skupin, na stadium 3A, 3B, 3C. Déli se podle urcitych
kritérii, mezi ktera patii lokalni pokrocilost nadorua postizeni podpaznich lymfatickych
uzlin nebo uzlin v okoli nadkli¢ku bez vzdalenych metastaz.

Do stadia 3A fadime nadory mens$i neZz 2 ¢cm a nadory o velikosti 2-5 cm, postiZzené
podpaznilymfatické uzliny fixované navzajem nebo postizeni uzlin vedle hrudni kosti a
nadory vétsi nez 5 cm s postizenymi podpaznimi lymfatickymi uzlinami nebo postizenymi
uzlinami vedlehrudni kosti. Déle sem patii postizené podpazni lymfatické uzliny fixované
navzdjem nebo postizeni uzlin vedle hrudni kosti bez prokazatelného nadoru v prsu.Do
stadia 3B patii nador jakékoliv velikosti proristajici do hrudni stény a kiize.

Do stadia 3C fadime nador jakékoliv velikosti s postizenim 10 a vice lymfatickych uzlin

v podpazi a postizenim nadkli¢kovych nebo podklickovych uzlin.

Stadium 4
Do stadia 4 patii nddory s prukazem vzdaleného metastatického postizeni
nejcastéjiv plicich, jatrech, kostech a mozku (Abrahamova, 2009, s. 71-73).

Jednotliva stadia rakoviny prsu jsou zobrazena na obrazku 4.

Stadia rakoviny prsu

T N

Stadium | Stadium Il Stadium I Stadium IV

. Drobné lozisko v misté, nesifi se do okoli, neni nalez v uzlinach.
. LozZisko do dvou cm, zasaZeni ne vice neZ 3 podpaznich uzlin.
Nebo loZisko od 2-5cm bez zasazZeni uzlin.

Nador je vétsi nez 5 cm.

Nador je vétSi nez 5 cm a jsou zasazeny 1-3 uzliny podpazi.
Nador je mensi nez 5 cm a jsou zasazené 4-9 uzlin.

1.

ey

Obrazek 4 Stadia rakoviny prsu: zdroj- http://www.symptomy.cz

2.2.8 Prognostické a prediktivni faktory
Dulezité pro spravné stanoveni terapie je uréeni veSkerych faktort, které mohou
pomoci pfi uréeni prognézy a odpovédi na 1é€bu. Na zékladé urceni faktort a vysledkt fady

klinickych studii se sestavi spravna 1écba pro kazdého pacienta.
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Nesporny vztah k délce preziti ma klinické stddium. Dale postiZeni uzlin je dtlezity faktor pii
délce preziti. Pii postizeni vice jak 3 uzlin nebo pfi proristani metastaz pres pouzdro se
progndza vyznamné zhorSuje.Také pii veétsi velikosti nddoru se zvySuje zasazeni lymfatickych
uzlin.Vék a ovarialni funkce jsou velmi dileZité pfi uréeni spravné 16¢by. Zeny, u kterych
probéhla menopauza nejdéle pied rokem, jsou citlivéjsi na hormonalni 1écbu nez zeny, které
jsou pred menopauzou nebo zeny perimenopauzalni. Pfi negativnim vysledku pti hodnoceni
ER a PR receptori miuzeme ocekavat Spatnou odpovéd’ na hormonalni 1écbu. Urceni
histologického typu také napomdha urceni prognozy. Nekteré typy maji horsi progndzu nez
jiné, napiiklad inflamatorni karcinom. Také stadium malignity a $ifeni nadorovych bunék do
cév zhorSuje prognozu onemocnéni. Zvysena exprese HER-2/neu vyrazné zhor$uje prognozu

i odpovéd’ na chemoterapii (Slampa , 2007 s. 209).

2.2.9 Karcinom prsu v téhotenstvi

Jako preventivni vySetieni by mélo slouzit samovySetieni prsu t€hotnou nebo vysetieni
prsty lékafem jako rutinni prenatalni vySetfeni. Pti objeveni né&jakych abnormalit se provadi
sono prsu. Mamografie se pouzivd u zhodnoceni dominantni masy, nebo okultniho
karcinomu. Mamografické vySetieni z 25% miiZe byt v t¢hotenstvi faleSné negativni, proto se
pouziva radé¢ji biopsie, kterd je zdkladni pii diagndéze suspektni palpacni rezistenci. Je
dualezité, aby patolog byl vzdy upozornén, Ze je pacientka t¢hotnd. Vysetieni jsou upravena
tak aby byla radiacni zatéz co nejnizsi. Pii rentgenu plic se pouziva stinéni biicha. Ukonceni

tehotenstvi se zhodnocuje podle stati plodu (Slampa, 2007 s. 213).
Doporuceny lé¢ebny postup:

Pii ¢asném stadiu (st. I a Il)

1. Primarni 1écbou u téhotnych Zen je chirurgicky zakrok. Expozice zéatfeni v prvnim
trimestru téhotenstvi miize vést k mutacim plodu.
2. Dalsi moznosti 1é¢by je adjuvantni chemoterapie. Jestlize je dilezitd neméla by byt

podéavana v prvnim trimestru, aby se zabranilo riziku teratogennim ucinktim.

Pfi pozdnich stadii (st.11 a 1V)

1. Uplné vyvarovani radioterapie v prvnim trimestru.
2. Chemoterapie by se méla také aplikovat po prvnim trimestru.

3. Po terapeutickém potratu nemusi byt progndza lepsi.
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Laktace

U potlaceni laktace nedochazi ke zlepSeni progndzy. V prabéhu laktace by méla byt

laktace také potlatena a dale pfi planovaném chirurgickém vykonu. (Slampa, 2007 s. 214)

2.2.10 Karcinom prsu u muzi

Incidence karcinom prsu je méné nez v 1%. Cast&jsi vyskyt je u muzi po 50 roku
zivota. Diive se Casto vyskytoval u muzi s karcinomem prostaty 1éCenymi estrogeny. Velkou
dalezitost maji v patogenezi estrogeny nejspis testikularniho ptivodu. Sifeni a histologie je
stejna jako u zen. Vyskyt nadoru je nejcastéji centralné. Karcinom prsu je u muzi hlavné

hormonalniho paivodu. Prognéza karcinomu je horsi nez u zen (Slampa, 2007 s. 214)

2.2.11 Terapie karcinomu prsu

Poté co se ur¢i diagndza a rozsah onemocnéni, stanovuje se 1ééebny postup. Uréeni
1é¢by je dilezité pro kazdého pacienta. Volba 1éCby je ovlivnéna staddiem onemocnéni.
U rakoviny prsu se uplatiuje multidisciplinarni spoluprace vice odbornikili, jako jsou
chirurgové, patologové, radiacni a klinicti onkologové. Lécba se vétSinou sklada
Zz kombinované lokalni terapie, do které patii mastektomie, prs zachovavajici operace,
parcialni mastektomie, vySetieni uzlin a radioterapie. A Systémové 1éCby, ktera se sklada

z chemoterapie, hormonalni terapie a biologické 16¢by(Slampa, 2007 s. 209)

2.2.11.1 Chirurgicka lé¢ba

Chirurgicka 1écba na prsu se sklada se 2 zékladnich cila.

e Kaurativni cil- odstranéni nddorového loZiska s bezpe€nostnim lemem zdravé tkané.
e Diagnosticky cil- ziskani neporuSeného materidlu pro histopatologické vySetfeni

nadoru.

Parcialni mastektomie

Aby mohla byt operace provedena parcialné, musi byt splnény urcita kritéria.
V prsu se nachazi jeden nador nebo vice nadoru blizko sebe. Lozisko lze odstranit tak, aby
kosmeticky vysledek byl co nejpiijatelnéjsi.
K podani adjuvantni radioterapie neni zadna kontraindikace. Pokud uz byl prs v minulosti
ozafen vys$i davkou, tak se radioterapie v zadném piipadé nedoporucuje. Kontraindikace je

také téhotenstvi.
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Pacientka musi souhlasit se zichovnym vykonem. Jako alternativa by se vzdy méla
nabidnout i totadlni mastektomie.
Pied zahajenim parcialni mastektomie se musi nejprve uréit umisténi nadoru, velikost nadoru,
hloubkové umisténi nadoru a vztah k okolnim strukturam.
Z technického hlediska se parcialni mastektomie déli na klasickou a onkoplastickou.
Klasicka parcialni mastektomie znamena vynéti resekatu a vznikly defekt se linedrné sesije.
Kozni jizveé se nelze uplné¢ vyhnout, ale nebyva Spatn¢ vnimana. Chirurg se snazi o umisténi

fezu mimo vystiih (Coufal, et al, 2011, 5.123-127).

Totalni mastektomie

Zasadou operace je odstranéni celé prsni zldzy i s okolnim tukem. Pii totalni
mastektomii se odstrafiuje 90- 99% zlazového parenchymu, protoze struktury mlécné zlazy se
mohou nachézet i za jeji makroskopickou strukturou. Odstranéné by mély byt i axilarni
uzliny. Pfi zachovani uzlin se tento vykon nazyva simplexni mastektomie.
Totalni mastektomie se indikuje u nédoru, ktery nelze odstranit parcidlnim vykonem, anebo
kdyz nelze pouzit adjuvantni terapii.
Déle se provadi totalni vykon na pozadani pacientky, ktera si vykon zvoli sama.
K dal$im indikacim patfi vice invazivnich nadort v prsu, které jsou navzajem vzdaleny.
Totéalni mastektomie ma své vyhody i nevyhody.
Mezi vyhody patii, ze pacientky obvykle nemusi absolvovat radioterapii, sniZzeni Cetnosti
lokalnich recidiv a snizeni mozZnosti dal$i operace.
Nevyhodamijsou psychickd Gjma ze ztraty prsu, vyrazna jizva a zatéZ pohybového ustroji
zplisobené nerovnomérnou zatézi patefe po jednostranném odstranéni prsu.

Typy totalni mastektomie:

e Kilasicka mastektomie- odstranéni takového mnoZstvi ktlize, aby se rana dalalinedrné
sesit bez vzniku koznichzdvojeni. Tento postup se pouziva u zen, u kterych se nebude
provadét rekonstrukce prsu.

o Kuzi Setiici mastektomie (SSME)- odstranuje se pouze areolomamilarni komplex,
zbytek kize se zachova. Postup se voli tam, kde se bude provadét mammarni
rekonstrukce. Kontraindikaci je nadorové postizeni ktize

e Subkutanni mastektomie (NSME)- ztistane kompletni kozni kryt.

e Areolu Setfici mastektomie (ASME)- resekuje se pouze mamila a dvorec zbytek

ktze je zachovan. Tento postup se nerozsifil a neni moc pouzivany.
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e Mastektomie nezaraditelné, netradi¢ni- tento postup se voli pii piizpisobeni
stdvajicim jizvdm na prsu a pii umisténi nddoru mino oblast resekce béznou

mastektomii.

Spravnou volbu typu mastektomie volime podle rozsahu nadoru a podle zvolené
rekonstrukce prsu. Cim vice se zachova kiize, tim se zlepsi vychozi situace pro provedeni

okamzité nebo odlozené mammarni rekonstrukce (Coufal, a dalsi, 2011 s. 179-181).

Korekce ztraty prsu

Odstranéni prsu byva ve vétSiné piipadi brano negativné a ma Spatny psychicky
a télesny vliv na stavpacientky.
Epitéza

Epitéza patii mezi nejjednodussi zplisob korekce prsu. Jedna se o odnimatelnou
vycpavku a da se koupit ve zdravotnickych prodejnéch.

Rozeznavaji se dva druhy:

e Lehka pooperacni epitéza- jedna se o molitanovou vycpavku do podprsenky.
Doporucuje se V pooperacni fazi jako prechodné feseni.

o Silikonova epitéza- clasticka napodobenina prsu. Je doplnéna snimatelnou kapsou
a specialni podprsenkou. Vybér silikonové epitézy se doporucuje zen€ aZz po zhojeni

jizvy. Ukazka silikonové epitézy na obrazku 5 (Coufal, et al, 2011, s. 205).

Obrazek 5 Ukazka epitézy: zdroj- http://www.epita-dd.cz
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Rekonstrukce prsu

Kazda Zzena by méla byt informovand pied totadlni mastektomii o mozZnosti
rekonstrukce prsu. Rozhodnuti o tom, kdy se rekonstrukce bude provadét a zda je to mozné,
neni vzdy jednoduché. Rozhodovani o rekonstrukci nesmi ale oddalit onkologickou 1écbu

(Coufal, et al, 2011, s. 205).

2.2.11.2 Chemoterapie

V dne$ni dobé se v onkologii pouziva kolem 40 cytostatik u 1é€by rakoviny prsu.
Utinnost cytostatik samostatné se pohybuje kolem 20 az 65%. Uginnost se zvySuje pii
kombinaci vice cytostatik. Cytostatika délime podle toho, v které fazi bunécného cyklu
pusobi. Cytostatika se rozd€luji na cytostatika uc¢inna v pribéhu celého cyklu a cytostatika
ucinnd jen v nékteré fazi bunécného cyklu. Chemoterapie se pouziva jako predoperaéni 1é¢ba,
tam kde je potieba zmensit nador pied operaci prsu a zni¢eni moznych vycestovanych bunék.
Dale se pouziva pooperac¢ni chemoterapie, ktera zajistuje po Gspés$né operacni 1é¢bézniceni
moznych uniklych nadorovych bunék. Chemoterapie je vétsinou aplikovana ambulantné

(Abrahéamova, 2009, s. 34)

2.2.11.3 Hormonalni lécba

Indikace k hormonalni 1é¢bé zavisi na prukazu hormonalnich receptort. Tietina Zen
S metastatickym postizenim odpovidd na hormonalni 1é¢bu. Hormonalni 1écba se 1i8i pred
menopauzou a po menopauze. Pfed menopauzou se u nékterych zen déla blokada vajecnikoveé
funkce, ktera se provadi odstranénim vaje¢nikli nebo ozafovanim. U Zen po piechodu se
piedepisuji tablety, které jsou efektivnia maji jiné spektrum vedlejsich uc¢inka(Hynkova, et al,

2012's. 16).

2.2.11.4 Biologicka lécba

Karcinom prsu je jedno z prvnich onkologickych onemocnéni, u kterych se zacala
biologickda 1écba vyuzivat. Uplatiiuje se cilena 1éc¢ba trastuzumabem, bevacizumabem
a lapatinibem. Biologicka 1écba se podava ve dvou hlavnich formach. Prvni forma jsou
protilatky proti receptordm na povrchu bunék, kde se pouZzivaji trastuzumab a bevacizumab.
Druhd forma jsou malé molekuly urcené proti nitrobunéénym komponentim fetézce

nezbytnych d&jovych drah. Protilatky se aplikuji intraven6zng, malé molekuly jsou ve formé

tablet (Hynkova, et al, 2012 s.16).

31



2.2.11.5 Radioterapie

Radioterapie je metodou, ktera patfi mezi nejstarsi terapeutickou metodou uzivanou
U zhoubnych nadoru. Uz v roce 1897 americkém Chicagu bylo zevni ozafovani aplikovano
u pacientky s rakovinou prsu. Lékati zaregistrovali u pacientky dobrou lé¢ebnou odpovéd.

Lékat Emil Grubbe, ktery provedl ozatovani, se stal prvnim radiaénim onkologem na svété.

U radioterapie prsu jsou stanoveny 2 hlavni indikace. Prvni indikaci je 1é¢ba nadort
Vv pocatecnich stadiich, kdy je provedena zachovna operace. Po zachovné operaci je nutné
provést ozafovani prsu, které sniZzuje riziko recidivy onemocnéni. Druhou indikaci
k ozatovani je 1é¢ba pokrocCilych nadord, vétSich nez 4-5 cm, u kterych je indikovano
odstranéni celého prsu. U pokrocilych nadort je pravdépodobné, ze mize dojitk recidivé
onemocnéni na hrudni sténé i po odstranéni prsu, proto se pristupuje kK naslednému ozatrovani.

Dalsi indikace k ozafovani je, kdyz jsou postizeny podpazni uzliny (Abrahamova, 2009 s.87).

K zlepseni lokalizace cilového objemu dopomohlo zavedeni vypocetni techniky do
diagnostiky a planovani 1écby zafenim. CT vySeteni je zékladni vySetfeni pro stanoveni
arozlozeni davky v téle pacienta. Spravné pouziti CT dovoluje pfesné zaméteni cilového
objemu pro aplikaci davky zafeni, ureni spravné polohyrizikovych organt, trojrozmérny
vypocet rozlozeni davky a optimalizaci plant s ohledem na 3D topografii. CT vySetfeni se
pouzivd 1 pfi planovani brachyterapie pfed zavedenim vodi¢li pro aplikaci zdroje

zateni(Dolezel, 2012)
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Kurativni radioterapie

Lécebny postup je stanoven u inoperabilnich stadii u mistn¢ pokroc¢ilého onemocnéni.
Dalsi indikaci je inflamatorni karcinom, nedostate¢na odpovéd na neoadjuvantni
chemoterapii nebo chemo-hormonterapii nebo pfi jinych kontraindikacich. Davkou 46-50 Gy
se ozaiuje oblast prsu a regiondlnich uzlin. Cilené se ozafuje oblast rezidualniho tumoru
a rezidualnich metastatickych uzlin v davce 20-24Gy do celkové davky 60- 70 Gy. Uginnost
kurativni 1é¢by se stanovuje za 2-3 mésice po ukonceni ozafovani, kdy se teprve pIn€ projevi.

(Hynkova, et al, 2012 s. 156)

Frakcionace

Klasicka frakcionace se pouziva standartné u kurativni 1é¢by. Frakciona¢ni rezim je
obvykle 1,8-2 Gy/ frakci, 5 frakci tydne do celkové davky 48 — 50 Gy.
Hyperfrakcionace se nejcastéji aplikuje u inflamatorniho karcinomu prsu frakcionaci 1,
28 — 1, 32 Gy frakci pii aplikaci dvou frakci za den v rozmezi 6 hodin mezi obéma frakcemi
do celkové davky 50 — 54 Gy po dobu 4 tydnii a dale cilené ozarovani.
U akcelerované hyperfrakcionacni radioterapii se pouzivd zkraceni  celkové doby

1é¢by.U této frakcionaci je dobra lokalni kontrola a tolerance (Slampa, 2007 s. 216).

Davky zareni
Casné tumory ( Tis, T1, T2)

Po caste¢né mastektomii se na cely prs aplikuje davka 50 Gy 5 -6 tydni 2 Gy na
frakci. Po uplné mastektomii se na hrudni sténu s jizvou podava davka 50 Gy 5 tydnd. Pti
ozatovani boostu je doporucovana davka 10 — 20 Gy 1- 2 tydny zavislost je na velikosti
tumoru a stavu chirurgickych okrajia. Doporucend davka je 16 Gy. U pozitivnich okraja
excize se aplikuje davka 20 Gy.

Axilarni a nadklickové oblasti se ozafuji celkovou davkou 46 - 50 Gy / 4 — 5 tydni. Pti
ozafovani axily je davka pocitana na stfedni rovinu 2 cm pod oblast kli¢ni kosti. Davka pro

nadkli¢kové uzliny se aplikuje do hloubky 3 cm (Slampa, 2007 s. 216).
Tumory pokrocilé ( T3, T4, inflamatorni karcikom)

Pokrocilé tumory se ozatfuji davkou na cely prs nebo hrudni sténu 50 — 60 Gy pfi

frakci 1,8 — 2 Gy. Na hrudni sténu se muze davka zvysit o 10 — 15 Gy pii pozotivnich okraji.
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Kde neni mozna u tumord operace se doporucuje aplikovat davku 75 — 80 Gy. Regionalni

uzliny se ozafuji stejné jako u ¢astych nadort (Slampa, 2007 s. 216).

Adjuvantni terapie

Patfi mezi nejcastéji provadéné indikace 1écby zafenim u karcinomu prsu. Snizuje
riziko mistnich nebo regionalnich recidiv. Adjuvantni terapie po ¢aste¢né mastektomii snizuje
riziko mistni recidivy az o 30-40%. Lécba se zahajuje do 6 tydni od operace, pokud se
neplanovala chemoterapie. Pfi ozafovani se ozafuje oblast celého prsu davkou 46-50 Gy
standardni frakcionaci 5x 2 Gy/ tyden. V nékterych piipadech dochazi k cilenému dozaieni
lizka tumoru (boost) davkou 10-20 Gy dle prognostickych faktorti (Hynkova, a dalsi, 2012
s.157).

Neadjuvantni terapie
Ozareni uskuteénéné pted operaci u velkych nadorti. V soucasné dobé se provadi

vzacné. (Slampa, 2007 s. 217)

Samostatna radioterapie
Provadi se u zen s pokro¢ilym nadorem prsu, kde neni mozna operace. A také tam,kde

s internich diivodi operace neni mozné (Slampa, 2007 s. 217).

Paliativni radioterapie
Lécba je indikovana u pokro€ilych lokalnich karcinoml prsu nebo u vzdalenych
metastaz. Ozatovani je pfizplisobeno konkrétni oblasti, kterd se bude ozafovat

(Hynkové, et al, 2012 s. 157).

Cilovy objem

U 1écby zachovavajici prs je cilovy objem cely prs a podle vykonu spadové lymfatika.
Vyhodouozateni lizka tumoru s lemem je vyrazné zkraceni doby 1é€by a snizeni
toxicity. Na obrazku 6 je zobrazena izocentricka technika, ktera se pouziva pfi planovani

ozafovani (Hynkova, et al, 2012 s. 157)
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in Sum - Transversal

Obrazek 6 Izocentrickatechnika: zdroj:Postgradualni medicina

Techniky ozafrovani

Pacientky se nejCastéji ozafuji v poloze vleze s abdukovanou horni koncetinou ve
fixaéni pomicce. Pacientky s objemnéj$imi prsy se mohou ozatovat v pronacni poloze ¢i
SuloZzenim prsu laterdlné. Planovani radioterapie se provadi pomoci CT a virtualni
stimulace.Na obrazku 7 je zobrazen linearni urychlova¢ s fixa¢ni pomickou ,,sheet

(Hynkova, et al, 2012, s. 157).

Obrazek 7 Linearni urychlovac s fixa¢ni pomiickou :zdroj- Onkologické centrum Multiscan

Zevni radioterapie

Pfi ozafovani prsu se pouzivd technika dvou protilehlych tangencidlnich poli. Pfi
pouziti kompenzac¢nich klint dochazi k homogenizaci davky zateni v cilovém objemu. Pole
se upravuji individualné pfipravenymi vykryvacimi bloky nebo vicelamelovym kolimatorem.
U ozafovani hrudni stény po mastektomii se pouziva technika dvou tangencidlnich poli. Pti

radioterapii regionalnich uzlin se pouziva technika dvou protilehlych poli nebo dvou
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konvergentnich polis moznou aplikaci klint. Pfi cileném ozatovani lizka nadoru po Castecné
mastektomii se vyuziva technika dvou fotonovych poli, popfipadé technika jednoho ptimého
elektronového pole. Pokud je to mozné, oznacujeme 1Zko tumoru perioperacni rentgenovymi

kontrastnimi klipy (Hynkova, et al, 2012 s.158).

Brachyradioterapie

Pii ozafovani lizka se muze vyuzit i1 brachyterapie. Technika, ktera se pouziva
u karcinomu prsu je nejéastéji intersticialni aplikace pomoci mistku, ktery slouzi k zavadéni
jehel piimo do prsu v urcité geometrii, ktera je zobrazena na obrazku 8. Aplikace je nejcastéji

provadéna pied zahajenim zevni terapie. Metoda je vhodné u pacientek S objemnéj§imi prsy

a tumory v hloubce vice nez 3-4 cm pod kiiZi po parcidlni mastektomii. Pouziti neni vhodné u

nadorl v blizkosti Zeber nebo kiiZze. Aplikuje se jednorazové 8-10 Gy v kombinaci se zevnim

ozatovanim(Hynkova, et al, 2012 s, 158).

Obrazek 8 Aplikace brachyterapie prsu: Zdroj- http://www.rakovinaprsu.cz

Nezadouci ucinky radioterapie

Nejcastéjsi nezadouci ucinky po ozatovani jsou erytém a deskvamace kize. Dochazi
i k chronickym koznim zménam jako jsou teleangiektazie, atrofie pokozky, fibroza podkozi,
pigmentace(Abrahamova, 2009).
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2.3 Detekce sentinelova uzliny

2.3.1 Historie detekce sentinelové uzliny

Prvni zminka o teorii sentinelové uzliny byla prednesena na svétovém kongresu jiz
Vv letech 1959 a 1976. Avsak vysledky ziskané z téchto praci nedovolovaly klinické vyuziti.
V roce 1990 Morton prezentoval svou studii s lymfatickym mapovanim u Casnych stadii
melanomu. V roce 1992 vysla publikace, ktera znamenala prilom v managementu ¢asnych
stadii tumort s lymfatickym metastazovanim ( Technical details of intraoperative lymphatic

mapping for early stage melanoma, 1992).

Prestoze prijeti teorie o sentinelové uzlin€ z fad velkych onkologickych spole¢nosti
nebyl v nékterych piipadech kladny, doslo k zahdjeni klinického vyzkumu.
V prvni poloving 90. let se objevily prace, kde se vyuzivalo této metody pro mnohé maligni
onemocnéni jakou je maligni melanom, kolorektalni karcinom, karcinom penisu, karcinom
prsu. Vyuzivalo se znaceni jak lymfotropnim barvivem,tak i znaceni radioaktivnim izotopem
Technecia (Tc), ktery se detekuje scintila¢ni sondou. V roce 1993 Krag pftinesl prvni
zkuSenosti s technikou znaceni u karcinomu prsu, za pouziti radiokoloidu detekoval znacenou
uzlinu gama sondou. Prace Giuliana legalizovala pouziti SLNB u ¢asného karcinomu prsu.
V roce 1997 italska skupina pod vedenim Umberta Veronesiho vydala praci o uZivani
sérového albuminu znaeného **Tc. Detekcee byla tspésna u 97,5 % z testovanych Zen.
Dutlezitym piinosem pro uzivani techniky sentinelové biopsie u zen s karcinomem prsu byly
také prace ¢eskych autord.
Biopsie sentinelové uzliny je metoda, kterd umoziuje rozliSit Zeny, jenZ nemaji postizené
axilarni uzliny od Zen, které maji uzliny postizené(Biopsie sentinelové uzliny u Zen s ¢asnym

karcinomem prsu, 2011)

Sentinelovd uzlina je prvni lymfaticka uzlina, ktera je zasaZzena metastadzami pfii
lymfatickém metastatickém rozsevu. Z jednoho svodného lymfatického povodi muze sejit

jedna nebo vice sentinelovych uzlin.

Jestlize u nadorovych bun¢k dojde k metastazovani, nadorové populace se dostanou do
sentinelové uzliny a jsou zachyceny Vv jeji subkapsularnich lymfatickych sinusech. Po urcité
dob¢ nadorové bunky proniknou skrz uzlinu do vyssich etazi lymfatického systému. Pozdéji
se cestou lymfaticko-vendzniho toku metastazy muzou dostat do systémového obéhu a stat se

ptvodcem vzdalenych metastdz. Pozorné histologické vysetfeni sentinelovych uzlin je jedna
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s nejspolehlivéjsich metod detekce Ilymfatického metastatického rozsevu. VySetfeni
sentinelovych uzlin velkym poétem fezli umoziuje vyssi detekci mikrometastaz. Naproti
tomu bézné vySetifeni odstranénych uzlin u rozsahlé lymfadenektomie se provadi pouze

zZ jednoho fezu jedné uzliny.

Urceni sentinelové uzliny jako negativni znamena, Ze s velkou pravdépodobnosti dalsi
uzliny zasazeny nebudou. Coz pro pacientku znamena, Ze bude usetfena rozsahlejsi
lymfadektomie, z které vyplyva prodlouzeni operacniho vykonu a zvySeni komplikaci po
vykonu (Koranda, 2014).

Na fyziologii lymfatické drendze zavisi GspéSnost detekce uzlin. Drenaz u karcinomu prsu
souvisi s velikosti primdrniho naddoru. U velkych nadorti nemusi byt zachovana fyziologicka

drenédz,coz mize zpusobitfaleSnou negativitu. (Simsa, 2010)
Technika znaceni sentinelovych uzlin

Znaceni se provadi pomoci aplikace detekéni latky traceru, ktery se aplikuje do
pfedem urcené oblasti prsu. Dfive se pouzivala hluboka peritumoralni aplikace na 4 mistech v
okoli tumoru. Bylo zjiSténo, ze stejnych vysledkli se srovnatelnym poctem negativné
pozitivnich uzlin se docili aplikaci latky subdermalné nebo intradermalné nad oblast loZiska
primarniho tumoru. To znamend, ze prsni tkan a kize nad ni je drénovana do stejnych
axilarnich uzlin. V dnes$ni dobé mnoZstvi aplikované latky je mensi, protoze se podava jen

jedna injekce traceru.(Biopsie sentinelové uzliny u Zen s ¢asnym karcinomem prsu, 2011)

Mapovani sentinelové uzliny se provadi dvéma zplsoby, které se pouzivaji

kombinované nebo samostatné.
Mapovani lymfotropnim lipofilnim barvivem

Dnes se nejcastéji pouziva patentni modf, ktera se podava bezprostiedné pred
vykonem. Barvivo se aplikuje do podkozi nad tumorem, do okoli tumoru nebo do
subareolarnich lymfatik. Kurychleni transportu barviva do prvni spadové uzliny se
doporucuje jemna masaz v okoli aplikace. PO 2-5 minutach se provede fez v axile, ze které
jsou odstranény barevné lymfatické cévy a zbarvené sentinelové lymfatické uzliny.Detekci
patentni modfi provadi operatér pouhym okem. Pii detekci se miize stat, ze struktury v hloubi

axily miizou byt hiife rozpoznatelné a nemusi byt detekovany. (Simsa, 2010).

Mapovani radionavigovana detekce- lymfoscintigrafie
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Hlavnim cilem lymfoscintigrafie je zobrazit misto, kde se sentinelova uzlina nachézi.
Dale urcit, které lymfatické uzliny drénuji primarni nador. Metoda také umoziuje orientacni
urceni poctu sentinelovych uzlin v jednotlivych spadovych oblastech. VySetfeni nepotiebuje
zadnou piipravu. Kontraindikacije alergie na radiofarmakum. (Biopsie sentinelové uzliny u

zen s Casnym karcinomem prsu, 2011)

Radiofarmakum se nej¢astéji aplikuje subdermalné, subareolarné nebo peritumorézné.
Aplikace se provadi bezprostfedné pied vykonem nebo den pied operaci. K detekci
sentinelové uzliny se pouzivaji nejcastéji koloid lidského serumalbuminu znaceny %mTe
a ®™Tc- sulfid rhenia. Pro detekci je vhodny nosi¢ s vétsimi Casticemi, ktery se vstiebavaji
v sentinelové uzlin€, a neprostupuji dale do dalSich uzlin. Pfi pouziti nosi¢e s malymi
¢asticemi muze dojit k oznaeni Vv nespravné uzliné. Nejcastéji se radiofarmakum aplikuje do
4 mist - kranidlng, kaudalngé, medidln¢ a lateralné od tumoru. Pfi zobrazeni sentinelové uzliny
se vyznadi jeji lokalizace na kiizi pomoci °’Co nebo %¥MT¢ bodového zdroje nesmazatelnou
barvou ve dvou projekcich.Detekce radiokoloidu se provadi pomoci ruéniho detektoru
gamaaktivity. Detekce se provadi Vvleze na zadech. Dynamicka scintigrafie se snima
s koncetinou v 90° abdukci s detektorem sklonénym podle lokalizace nadoru. (Biopsie

sentinelové uzliny u zen s ¢asnym karcinomem prsu, 2011)

Nézory na kombinaci metod, kde se pouZiji, obé metody se u riznych autorti 1i8i. Cox
pfi kombinaci obou metod pfiSel k zvySeni GspéSnosti az na 96 %, kdy pii barveni byla
uspesnost 80% a pii detekci radiofarmakem 89 %. Randomizované studie, které srovnavaly
uspésnost detekce pomoci barviva s kombinaci obou metod, nenalezly dulezité rozdily, které
by zvySovaly uspeésnost kombinované metody. Dnesni autofi povazuji kombinaci obou metod
za nejlepsi variantu s nejvyssim podilem uspésnosti a nejnizsim projevem fale$Sné negativity.

(Maligni melanom a ostatni nadory kiize, 2006)

Pti kombinované metodé se postupuje tak, Ze se pacientovi nejprve aplikuje koloid
znaeny techneciem. Bezprostiedné po aplikaci nebo za 1-2 hodiny se provede
lymfoscintigrafie, kde se ukazou aktivni uzliny. Poté je pacient odvezen na opera¢ni sal. Pred
chirurgickym vykonem je mu do stejného mista aplikovan roztok patentni modii a za 10
minut je provedeno odstranéni miznich uzlin, které jsou ptfed odstranénim detekovany
specialni sondou, ktera méii intenzitu zafeni vysilanou oznacenou uzlinou.(Maligni melanom

a ostatni nadory ktize, 2006)
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Axilarni uzlina

Dulezitym prognostickym ukazatelem pro pieZzivani pacientek s karcinomem prsu je
stav. miznich uzlin vaxile. V axile se nachazi nékolik skupin lymfatickych uzlin.
Z anatomického hlediska se axilarni uzliny déli do 5 skupin, z klinického na 6 skupin.

Nejcastéji se pouziva déleni podle 3 etdzi.

Déleni axilarnich uzlin podle jednotlivych oblasti

e Uzliny podél axilarni vény- Jedna se o 4-6 uzlin, které drénuji hlavné horni koncetiny.

e Uzliny zevni mamarni skupiny- Jde 0 4-5 uzlin. Jedna se o hlavni drenaz oblasti prsu.

e Uzliny skapularni skupiny- Obvykle to je 6-7 uzlin, které¢ drénuji lymfu z krku,
zadnich oblasti krku a ramene.

e Uzliny centralni skupiny- Jde o0 3-4 uzliny. Jsou to uzliny oproti jinym vétsi,jsou
nejcastéji hmatné a drénuji prs.

e Uzliny subklavikularni- Jedna se pfiblizné o 6-12 uzlin. Disekce téchto uzlin se
neprovadi.

e Rotterovy uzliny- Pocet je variabilni. Jsou to malé uzliny (Simsa, 2010)

., Déleni axilarnich uzlin podle etazi

e [ Etaz- uzliny lokalizované lateralné od malého prsniho svalu
o [l Etaz- uzliny pod malym prsnim svalem
o . Etdz- uzliny medidlné od malého prsniho svalu (Simsa, 2010)

Disekce axilarnich uzlin

Drtive se disekce axily provadéla u vSech pacientek s prokdzanym invazivnim karcinomem
prsu. V dnesni dobé se od této metody odstupuje. Provadi se jen u Zen, u kterychse klinicky
prokazou metastazy, u histopatologicky nadorove postizenych axilarnich uzlin a u postizeni

karcinomem neznamého puvodu(Coufal, et al, 2011 s. 227).
Indikaéni Kkritéria
V soucasnosti se vyuzivaji 2 zakladni indikaéni kritéria:

e Pii potvrzeni metastaz karcinomu prsu v axilarni sentinelové uzling.
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e U prokdzani invazivniho karcinomu prsu bez metastaz a pii urCeni metastazy axilarni

uzliné.

Podle Fishera se jedna pouze o diagnosticky, ne o terapeuticky vykon.
Podle jinych autori ma vliv adjuvantni radioterapie axily na ptezivani pacientek.
Ale vétsina odbornikd se pfiklani k tomu, ze odstranéni negativnich uzlin méa pouze
diagnosticky vyznam.
Pfi odstranéni axilarnich uzlin miizou nastat rizika jako je krevni ztrata pfi operaci, poskozeni
nervové cévnich struktur, infekce, seromy nebo potize s hojenim rany.
Studie, které srovnavaly odstranéni axildrnich uzlin a sentinelovych uzlin zjistily, ze pfi
odstranéni axilarnich uzlin je vyssi Cetnost potizi u Zen s radikalngj$im zédkrokem. U Zen po
odstranéni uzlin se vyskytovaly nejcastéji bolest, lymfatické otoky, necitlivost, pocit brnéni,
snizeni sily horni koncetiny a ruky, snizeni rozsahu pohybt horni koncetiny a s tim snizena
jejivyuzitelnost. Pooperacni radioterapie zvySuje riziko lymfedému (Biopsie sentinelové

uzliny u Zen s ¢asnym karcinomem prsu, 2011).
Prakticky postup disekce axily

Axila se odstranuje samostatné fezem nebo pfi mastektomii.
Standardné se odstranuje I a II etdZ axily to znamena po medidlni okraj malého prsniho svalu.
Uzliny tieti etdZe se odstranuji pouze tehdy, jestli jsou palpacné¢hmatné.
Operace probiha, ze pacientka lezi na zadech s horni koncetinou upazenou do 90 stupii.

Lze pouzit vice postupti nejéastéji se preferuje medialné-lateralni(Coufal, et al, 2011 s. 228).
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3 Vyzkumna Cast

3.1 Metodika vyzkumu

Tato prace je védecko- vyzkumna. Data byla ziskdna retrospektivnim Setfenim
souboru 274 pacientek, kde byla pouzita data od roku 2005 do 2013 z dokumentace KOC
Pardubice. Ke zpracovani dat byl pouzit program MS Excel 2010.

3.2 Charakteristika zkoumaného souboru

K vyhodnoceni vyzkumnych otdzek byla pouzita ziskand data. Do hodnoceného
souboru bylo zatazeno 274 pacientek, které podstoupily v letech 2005 az 2013 detekci
sentinelovych uzlin na Oddéleni nuklearni mediciny v okresni nemocnicia odstranéni naddoru
a biopsii sentinelovych uzlin na Chirurgické klinice v krajské nemocnici. Ze souboru bylo
pouzito 265 pacientek s kompletnimi daty. U9 pacientek data nebyla Gplna, proto byla

vyfazena.
Vyzkumné otazky

1. Ktera vékova skupin bude mit nejvyssi zastoupeni?
2. Bude mit 1 nadorové lozisko nejvyssi zastoupeni respondentek?
3. Jaky pocet pozitivnich sentinelovych uzlin se nejcastéji objevuje ve zkoumaném

souboru?
Vyzkumné predpoklady

1. Vice nez 40% respondentek bude mit pozitivni angioinvazi.
2. Invazivni duktalni karcinom bude mit vice nez 70 % respondentek.

3. Bude mit vice nez 50% respondentek velikost nddorového loZiska mensi nez 12 cm.
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Vyzkumné otazky a predpoklady

Vék pacientek

U celkového poctu 265 pacientek jsem z data narozeni urcila vék narozeni, ktery jsem
znazornila v tabulce 1 a obrdzku sloupcovém grafu 9. Nejmladsi pacientka méla 33 let.
Nejstarsi pacientka 90 let. VEk pacientek jsem rozdélila do skupin 33 - 42, 43-52, 53-62, 63-
72, 73-82,83-90. Nejmensi Cetnost zastoupeni ma skupina 83-90 let 1% (3 respondentky).
Jako druhou nejniz§i Cetnost ma skupina 33- 42 let 7% (19 respondentek). Nejvyssi
zastoupeni pacientek ma ve€kova skupina 53-62 let, ktera ¢inni 32% (85 respondentek).
Pacientky ve vékové skupiné 63-72 let se svym zastoupenim fadi na 2 misto ¢etnosti 27% (71

respondentek). 3 nejvyssi zastoupeni ma skupina pacientek 73-82 let 14% (38 respondentek).

Tabulka 1 Cetnost vékového zastoupeni respondentek (Zdroj: vlastni Setfeni)

vék absolutni cetnost relativni Cetnost
33-42 19 7%
43-52 49 18%
53-62 85 32%
63-72 71 27%
73-82 38 14%
83-90 3 1%
celkem
pacientek 265 100%
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0.35 Vék pacientek
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32%
0,3
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0,25
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0,15 14%
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0 1%
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vék 33-42 43-52 53-62 63-72 73-82 83-90
pacientek

Obrazek 9 Sloupcovy graf - Procentualni zastoupeni véku respondentek (Zdroj: vlastni Seti‘eni)

Pohlavi

Do mého vyzkumu jsem zahrnula pouze pacientky. To znamena, ze Vv tabulce 2 je

etnost muzi 0%. A zastoupeni Zenje zastoupeni 100%.

Tabulka 2 Cetnost zastoupeni pohlavi pacientii (Zdroj: vlastni Setieni)

pohlavi absolutnicetnost [relativni ¢etnost
muZi 0 0%
Zeny 265 100%
celkem 265 100%
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Velikost nadorového loziska

U pacientek jsem zaznamendvala velikost jejich nadoru. Tyto velikosti jsou rozdéleny
do dvou skupin, na velikosti nadoru do 12 mm a na velikosti nad 12 mm. 12 mm byl také
median souboru. Na sloupcovém grafu obrazku 10 je patrné, Ze zastoupeni téchto dvou skupin
je témeéf vyrovnané. Pouze o 10 % (25 respondentek) byl vétsi pocet respondentek s nadorem

vétSim nez 12 mm.

Tabulka 3 Cetnost respondentek s velikosti nadoru do 12 mm a nad 12mm (Zdroj: vlastni $etfeni)

velikost nadoru absolutni ¢etnost relativni ¢etnost
do 12 mm 145 55 %
nad 12 mm 120 45 %
celkem

pacientek 265 100 %

Velikost nadorového loziska u

pacientek
60%
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -
0% -

45%

do 12 mm nad 12 mm

velikost nadorového loziska

Obrazek 10Sloupcovy graf - procentualni zastoupeni respondentek s velikosti nadoru do 12 mm a nad 12 mm (Zdroj:
vlastni Setieni)
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Grading

Grading je vyse popsany v kapitole Klinicka klasifikace nadorti, urceni stadia.V nize
uvedené tabulce 4 a obrazku 11 jsou respondentky oznaceny ¢isly 1, 2 a 3 podle vysledku
jejich gradingu. Pod oznacenim 1 jsou respondentky, kterym grading vySel jako dobie
diferencovany karcinom. Pod oznafenim 2 jsou respondentky, kterym grading vysel jako
stfedn¢ diferencovany karcinom. Pod ¢islem 3 jsou respondentky, kterym grading vysel jako
Spatn¢ diferencovany karcinom. Na sloupcovém grafu obrazku 11 maji nejvétsi zastoupeni
respondentky s gradingem 2, ktery zaujimd téméf polovinu celkového poctu vsech
respondentek (48 %). Druhy nejvétsi podil zaujimaji respondentky s gradingem 3. Nejnizsi
zastoupeni maji respondentky s gradingem 1, které zaujimaji pouze 6 % z celkového

zastoupeni vSech respondentek.

Tabulka 4 Cetnost respondentek s riiznym stupném gradingu (Zdroj: vlastni $etieni)

grading absolutni ¢etnost | relativni ¢etnost
dobie -1 18 6 %
stfedné - 2 126 48 %
Spatné - 3 121 46 %
celkem pacientek 265 100 %
Grading pacientek
60%
50% 48% 46%
40%
30%
20%
10% 67
0% -
dobfe -1 stfedné - 2
grading

Obrazek 11Sloupcovy graf — Procentualni zastoupeni respondentek s riznym stupném gradingu (Zdroj: vlastni

Seti‘eni)
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Angioinvaze

U vsech pacientek jsem urcila i angioinvazi. Angioinvaze je prorustani nadoru do
krevnich nebo do lymfatického systému. ZvySuje pravdépodobnost vzniku vzdalenych
metastaz.V niZze uvedené tabulce 5 a na odpovidajicim obrazku 12 jsou uvedeny zkratky 1, 0 a
nevyplnéno. U respondentek, které jsou oznaCeny nulou, byla negativni angioinvaze.
Urespondentek, které jsou oznaceny jednickou, byla angioinvazi pozitivni. U respondentek,
u kterych je oznaceni ,,nevyplnéno®, je angioinvaze nezndma. Na sloupcovém grafu obrazku
12 je patrné, ze u vice nez poloviny respondentek neni znamo, zda maji angioinvazi. Pomér
zastoupeni respondentek, u kterych byla angioinvaze potvrzena, nebo vyvracena, je téméft
vyrovnany. Respondentek z potvrzenou angioinvazi je pouze o 6 % (18 respondentek) vice,

nez respondentek u kterych byla angioinvaze vyvracena 20 % 53 respondentek.

Tabulka 5 Cetnost respondentek s pozitivni, negativni, nebo neznamou angioinvazi (Zdroj: vlastni Setf-eni)

angioinvaze absolutni ¢etnost relativni ¢etnost
53 20%
1 70 26 %
nevyplnéno 142 54%
celkem pacientek 265 100%
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Angioinvaze u pacientek

60% 54%

50%

40%

30%

20%

20% -

10% -

0% -

0 1 nevyplnéno

angioinvaze

Obrazek 12 Sloupcovy graf — Procentualni zastoupeni respondentek s pozitivni, negativni a neznimou angioinvazi
(Zdroj:vlastni Setieni)
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Pocet nadorovych loZisek

Zaznamenavala jsem také u jednotlivych pacientek jejich pocet nadorovych lozisek.
Pocet lozisek se pohyboval od 1 do 4 lozisek. Z tabulky a sloupcového grafu obrazku 13 je
patrné, Ze nejveEtsi zastoupeni maji respondentky, které maji pouze jedno nadorové loZisko.
Toto zastoupeni tvoii 87 % (230 respondentek) pacientek z celkového zastoupeni. Nejmensi
zastoupeni maji respondentky se 4 nadorovymi lozisky. Toto zastoupeni tvoii pouze 1 %
z celkového zastoupeni (pouze 2 respondentky). Cetnost pacientek s 2 nadorovymi loZisky je
10 % a zaujima druhé misto v tabulce Getnosti. Cetnost pacientek se 3 nadorovymi lozisky

jsou 2 % ( 6 respondentek).

Tabulka 6 Cetnost respondentek s riiznymi poéty nadorovych loZisek (Zdroj: vlastni Setieni)

pocet

nadorovych absolutni ¢etnost | relativni ¢etnost
loZisek

1 230 87 %

2 27 10 %

3 6 2%

4 2 1%

celkem pacientek 265 100 %

Pocet nadorovych lozisek u pacientek
1 0,
o 87%
(o]
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20% 10%
10% 2% 1%
0% — . .
1 2 3 4
pocet nadorovych loZisek

Obrazek 13 Sloupcovy graf — Procentualni zastoupeni respondentek s riznymi pocty nadorovych loZisek (Zdroj:
vlastni Setieni)
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Histologicky typ

U pacientek jsem zaznamenavala histologicky typ jejich nadorového onemocnéni. Na
obrazku 14 je patrné, ze nejvetsi zastoupeni tvofi respondentky s invazivnim duktalnim
karcinomem, ktery tvofi 87 % zcelkového zastoupeni. Nejmen$i zastoupeni maji
respondentky s duktalnim karcinom in situ ktery tvoii 0 % (1respondentka) z celkového
zastoupeni. Invazivni lobularni karcinom zaujima 2 misto ¢etnosti 9 % (23 respondentek).
Histologicky typ maligni fyloidni tumor se vyznacuje nizkou ¢etnosti 1 % (2 respondentky).

Lobularni karcinom in situ ma ¢etnost 3 % ( 6 respondentek).

Tabulka 7 Cetnost respondentek s riiznymi histologickymi typy nadori (Zdroj: vlastni Seti-eni)

histopatologické absolutni ¢etnost relativni ¢etnost
typy
invazivni
duktalnikarcinom 231 87 %
invazivni
lobularni
karcinom 23 9%
maligni fyloidni
tumor 2 1%
duktalni
karcinom in situ 1 0%
lobularni
karcinom in situ 8 3%
celkem pacientek 265 100 %
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Histopatologické typy nadoru u
pacientek

100%

90% 87%

80% -

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

0,
10% - % o
O% 1 T T T T _ T 1

invazivni  invazivni maligni Duktalni lobularni
duktalni lobularni fyloidni  karcinom in karcinom in
karcinom  karcinom tumor situ situ

Obrazek 14 Sloupcovy graf— Procentualni zastoupeni respondentek s riiznymi histologickymi typy nadoru (Zdroj:
vlastni Setieni)
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Sentinelova uzlina

U pacientek jsem urcila pocet sentinelovych uzlin. Pocet sentinelovych uzlin pacientek
se pohyboval od 1 sentinelové uzliny do 7 sentinelovych uzlin. Pocet 5-7 uzlin ma nizkou
¢etnost, proto jsem je dale nerozliSovala a zahrnula do jedné skupiny. V tabulce 8 a v obrazku
15 je ziejmé, Ze nejveEtsi zastoupeni maji respondentky s poétem 2 sentinelovych uzlin ve vice
jak tietin¢ z celkového poctu pacientek. Pacientky s po¢tem 1 sentinelové uzliny maji ¢etnost
24 % (64 respondentek) a zaujimaji druhou nejCastéjsi Cetnost. U pacientky se 3
sentinelovymi uzlinami je ¢etnost 21 %. Ze sloupcového grafu je ziejmé, ze pacientky se 4

sentinelovymi uzlinami maji jen o 1 % vyssi Cetnost nez pacientky s poctem 5-7 uzlin.

Tabulka 8 Cetnost respondentek se sentinelovymi uzlinami (Zdroj: vlastni $etieni)

pocet

sentinelovych absolutnicetnost |relativni¢etnost
uzlin

1 64 24%

2 84 32%

3 56 21%

4 33 12%

5az7 28 11%

celkem pacientek 265 100%

Pocet sentinelovych uzlin u pacientek

35% 3200

30%

25%

20% -

15% -

11%

10% -

5% -

0% -

1 2 3 4
pocet sentinelovych uzlin

Obrazek 15 Sloupcovy graf-Procentualni zastoupeni respondentek se sentinelovymi uzlinami (Zdroj: vlastni Setieni)
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Pozitivni sentinelové uzliny

V tabulce 9 vychazim z tabulky 8, kde jsem se zabyvala poctem sentinelovych uzlin.
V tabulce 9 se dale zabyvam poctem pozitivnich uzlin u respondentek. Na obrazku 16 je
ziejmé, ze Nejvetsi zastoupeni 31 % maji respondentky se 2 pozitivnimi uzlinami. Druhou
nejvyssi Cetnost maji respondentky s 1 pozitivni sentinelovou uzlinou 31 %. Respondentky s 3
pozitivnimi sentinelovymi uzlinami maji o 7% vyssi Cetnost nez respondentky se 4
pozitivnimi uzlinami. Nejniz§i cetnost maji respondentky, které mély 5- 7 pozitivnich

sentinelovych uzlin 9 %.

Tabulka 9Cetnost respondentek s pozitivnimi sentinelovymi uzlinami (Zdroj: vlastni etieni)

potet pozitivnich | apsolutni getnost | &2tV Cetnost
sentinelovych %
uzlin

1 14 26 %

2 17 31%

3 11 20%

4 13%

5az7 5 9%

celkem pacientek 54 100 %

Pocet pozitivnich sentinelovych uzlin
u pacientek

35%

30% 30%
30% -
25% -

19%

20% -
15% - 12%
10% - 9%
5% -
O% — T T

1 2 3 4

Obrazek 16 Sloupcovy graf- Procentualni zastoupeni pacientek s pozitivnimi sentinelovymi uzlinami (Zdroj: vlastni
Setieni)
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Vypotet vyzkumného piedpokladu pomoci y? testu

Maji vliv histopatologické faktory napozitivité sentinelovych uzlin?

Histopatologické parametry, které jsem zkoumala.
e velikost tumoru
e pocet nadorovych lozisek
e histologicky typ

e hormondlni receptory — PR, ER

Pouzila jsem 5 test, popi. Fisheriv test.

1. Velikost tumoru

Z obrazku 17 vyplyva, Ze z celkového poctu 263 pacientek mélo velikost nadoru mensi

nez 10 mm 113 pacienteka 150 zbyvajicich melo velikost nadoru vétsi nez 10 mm. Test

prokazal mensi ¢etnost pozitivity sentinelovych uzlin (13 %) u pacientek s mensi velikosti

tumoru, naproti tomu pacientky s vétSim tumorem mély pravdépodobnost vétsi (27 %).

Znamena,ze test vyznamné prokazal zévislost velikosti tumoru na pozitivité sentinelovych

uzlin. p=0,0058.

Vliv velikosti nadoru na pozitivitu
sentinelovych uzlin

30% 27%

25%

20%

15% 13%

10% - W pacientky s pozitivnimi
5% - sentinelovymi uzlinami
0% -

<10 mm >10mm
velikosti
nadoru

Obrazek 17 Sloupcovy graf -) Vliv velikosti tumoru na pozitivitu sentinelovych uzlin ( zdroj- vlastni Seti‘eni)
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2. Pocet nadorovych loZisek

Z celkového poctu 265 pacientek bylo celkem 57 pozitivnich sentinelovych uzlin.
U 229 pacientek bylo po biopsii prsni tkané prokézano 1 nadorové lozisko. Z tohoto poctu
pacientek se u 48 (u 21 %) poté prokazala také pozitivita sentinelové uzliny.
U zbylych 36 pacientek bylo odhaleno vice nadorovych lozisek, pti¢emz u deviti z nich
(25 %) byla také prokazana pozitivni sentinelova uzlina.
Ztestu y° vyplyva, 7e pocet nadorovych lozisek nema vyznamny vliv na pozitivite

sentinelovych uzlin. p = 0,5835

Vliv poctu lozisek na pozitivitu
sentinelovych uzlin

26%
25%
24%
23%
22%
21% -
20% -
19% -

polet loZisek 1

25%

B pacientky s pozitivnimi
sentinelovymi uzlinami

21%

Obrazek 18 Sloupcovy graf - VIiv po¢tu nadorovych lozisek na pozitivitu sentinelovych uzlin ( zdroj. vlastni Setieni)
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3. Histopatologické typy

Z celkového poctu 254 pacientek, mélo invazivni duktalni karcinom 232
respondentek a invazivni lobuldrni karcinom 22 respondentek.Po pouZiti y° testu jsem
prokézala, ze vétSi Cetnost pozitivnich sentinelovych uzlin mély pacientky s invazivnim
lobularnim karcinomem 32% (7 respondentek). Pacientky s invazivnim duktalnim karcinom
mély cCetnost 22% (50 respondentek).Znazornéno na obrazku 19. Ztestu vyplyva, ze

histologicky typ nemavyznamny vliv na pozitivitu sentinelovych uzlin p=0,2600.

Vliv histopatologickych typi nadoru
na pozitivitu sentinelovych uzlin

35% 32%
30%
25%
20% -
15% -
10% -
5% -
0% -

M pozitivni sentinelové
uzliny

invazivni duktaln{ invazivni lobularni
karcinom karcinom

Obrazek 19 Sloupcovy graf- Vliv histopatologickych typi na pozitivitu sentinelovych uzlin .( zdroj- vlastni Seti‘eni)
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4. Hormonalni receptory

uzlin byla pouzita data 259 pacientek. U zbyvajicich 6 pacientek nebylo mozné urcit
progesteronové receptory. Po zpracovani dat pomoci Fischerova testu bylo zjiSténo, ze
Z tohoto poctu pacientek ma 228 pozitivni progesteronové receptory (vyskyt receptort = 1
%)a 31 z nich negativni progesteronové receptory (s vyskytem niz§im nez 1 %).

U pacientek s pozitivnimi progesteronovymi receptory byl zjistén vyskyt pozitivni sentinelové

uzliny v 23 % (tedy u 52 pacientek). U pacientek s negativnimi progesteronovymi receptory

1.Progesteronové receptory

Pro vypocitani zavislosti vlivu progesteronovych receptort na pozitivitu sentinelovych

byla pozitivita sentinelovych uzlin vyrazné nizsi (7 %, tedy u 2 pacientek).

Po vypoctu Fischerova je zfejmé, ze pozitivita progesteronovych receptori ma vyznamny

vliv na pozitivitu sentinelovych uzlin. p = 0,0346

25%

20%

15%

10%

5%

0%

Vliv progesteronovych receptorl na
pozitivitu sentinelovych uzlin

£3570

M pozitivni sentinelové

PR

7% uzliny

negativni pozitivni

Obrazek 20 Sloupcovy graf- VIiv PR na pozitivitu sentinelovych uzlin .( zdroj— vlastni Setfeni)
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2.Estrogenové receptory

Podle testu, ktery jsem uplatnila u vSec h265 pacientek, mélo celkem 57 pacientek
pozitivni sentinelové uzliny. Pfi¢emz test odhalil, Ze pacientky s vyskytem estrogenovych
receptortt do 50 % (celkem 116 pacientek) maji vyskyt pozitivnich sentinelovych uzlin
v20 % piipadi (tedy u 23 pacientek).Na obrazku 21 je zobrazené, ze pacientky
s vyskytem estrogenovych receptorit nad 50 % (149 pacientek) mély procento pozitivity
sentinelovych uzlin o néco vyssi (23 %, tedy u 34 pacientek). Ztestu vyplyva, ze

estrogenoveé receptory maji nevyznamny Vvliv na pozitivitu uzlin. p = 0,5566

Vliv estrogenovych receptori na
pozitivitu sentinelovych uzlin

24%
23%
22%
21% 0%
20%
19% -
18% -

23%

M pozitivni sentinelové
uzliny

50% nad 50 %
Pozitivita ER

Obriazek 21 Sloupcovy graf-VIiv ER na pozitivitu sentinelovych uzlin .( zdroj— vlastni Setfeni)
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4 Diskuze
V predeslé kapitole jsem se zabyvala vyzkumnymi otazkami a hypotetickymi ptedpoklady,
které se zabyvaly zavislosti histopatologickych prediktivnich faktorti na pozitivitu

sentinelovych uzlinu 265 pacientek.

Vyzkumné otazky

1. Ktera vékova skupin bude mit nejvyssi zastoupeni?

Pfi zkoumani véku respondentek jsem zjistila, ze nejvyssi Cetnost méla zastoupenivékova

skupina 53 — 62 32% (85 respondentek).

2. Bude mit 1 nadorové loZisko nejvyssi zastoupeni respondentek?
Ano bude mit nejvyssi zastoupeni. Ze sloupcového grafu je ziejmé, ze respondentky s 1
nadorovym loziskem maji Cetnost 87 %. To znamend, Ze otazka se mi potvrdila. Tento

vysledek znamend, Ze u pacientek byl karcinom vcéasné¢ detekovan.

3. Jaky pocet pozitivnich sentinelovych uzlin se nej¢astéji objevuje ve zkoumaném

souboru?

Nejcasté€jsi pocet pozitivnich sentinelovych uzlin u respondentek byly 2 pozitivni sentinelové

uzliny 31 %. Druhou nejvyssi ¢etnost méla 1 pozitivni sentinelové uzlina 26%.

Vyzkumné predpoklady

1. Vice nez 40% respondentek bude mit pozitivni angioinvazi.

Zuvedeného sloupcového grafu 12 je zifejmé, ze pozitivni angioinvazi mélo 26%
respondentek. To znamena, Ze se muj predpoklad, ktery jsem si stanovila, nepotvrdil.
Zastoupeni nad 40% m¢ély respondentky, které nemély angioinvazi uvedenou, kde byla
Cetnost 54%.Tento vysledek znamend, Ze by se m¢lo zlepsit vySetieni na angioinvazi.

2. Invazivni duktalni karcinom bude mit vice neZ 70 % respondentek.

Na sloupcového grafuobrazku 14 jsou zobrazeny histopatologické typy. Je ziejmé, ze
invazivni duktalni karcinom mé cetnost 87%. To znamend, Ze ptredpoklad, ktery jsem si
stanovila, byl potvrzen.

3 Vice nez 50% respondentek bude mit velikost nadorového loZiska mensi nez 12

cm.
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Z vyse uvedeného sloupcového grafu obrazku 10 je patrné, Ze velikost nadorového loziska
mensi nez 12 cm je u 55 % respondentek. Z téchto dat vyplyva, ze ptedpoklad, ktery jsem si
stanovila, se potvrdil. Tento vysledek znamena, Ze¢ nadorové lozisko je ve

zdravotnickémzatizeni brzo diagnostikovano.

Vyzkumny predpoklady vypo¢itané podle Chi-kvadrat (y2) test

1. Velikost nadorového loziska.

Pavel Slampa a Jifi Petera ve své knize Radia¢ni onkologieuvedli, Ze pti vétsi velikost nadoru
je vyssi pravdépodobnost pozitivity sentinelovych uzlin. M@j vyzkum prokazal, Ze pfi
velikosti nadoru do 10 mm (13% respondentek) je niz§i pravdépodobnost pozitivity
sentinelovych uzlinnez u velikosti nddoru nad 10 mm (27% respondentek). To znamend, Ze

vyzkumny piedpoklad souhlasi s odbornymi autory.p = 0,0058

2. Pocet nadorovvch tumoru.

Muj vyzkum neprokazal vyznamnou zavislost pozitivnich sentinelovych uzlin na pocet
nadoru lozisek. Test neprokazal vliv nadorovych lozisek, bylo na pozitivitu sentinelovych

uzlin p = 0,5835. Nazor jinych autorl jsem nenasla, proto nemizu provést srovnani.

3. Histologicky typ

U invazivniho duktalniho karcinomu byla Cetnost pozitivnich sentinelovych uzlin pacientek
22%. Invazivni loburélni karcinom mél zastoupeni 32%. Z testu vyplyva, ze histopatologické
faktory nemaji vyznamny vliv na pozitivitu sentinelovych uzlin.p = 0,2600.Nazor jinych

autorti jsem nenasla, proto nemutzu provést srovnani.

4. Hormonalni receptory

Progesteronové receptory

Ve vyzkumu jsem odhalila vyznamny vliv progesteronovych receptori na pozitivité
sentinelovych uzlin. Pfi pozitivnich PR byla vys$si ¢etnost 23% neZ u negativnich receptorii
7%. p = 0,0346. Doktoti Slampa a Petera prokézali vliv pozitivnich progesteronii na

pozitivité sentinelovych uzlin. Vyzkumny ptedpoklad souhlasi s odbornymi nézory.

Estrogenové receptory
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pacientky s vyskytem estrogenovych receptori do 50 % maji vyskyt pozitivnich
sentinelovych uzlin ve 20 %. Pacientky s vyskytem estrogenovych receptori nad 50 % mély
pozitivnich sentinelovych uzlin (23 %). Pfi urCovani zavislosti jsem neprokazala vyznamny

vliv estrogenovych receptorti na pozitivitu sentinelovych uzlin p = 0,5566.
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S5 Zavér

Karcinom prsu je nejcastéjSim zhoubnym nadorem u zen a jeho incidence se kazdym
rokem zvySuje o 1-2%.U muzi se vyskytuje asi v1 %. Dulezitou roli k uréeni stadia
karcinomu prsu je biopsie sentinelové uzliny. Sentinelova uzlina je prvni spadova uzlina
lymfatického S$ifeni nadoru.Moje bakalaiska prace prokazala vyznamny vliv velikosti
nadorového loziska a progesteronovych hormonélnich receptori na pozitivitu sentinelovych
uzlin. U poctu nadorovych lozisek, histologického typu a estrogenovych hormonalnich

receptort nebyl prokazan vyznamny vliv na pozitivitu sentinelovych uzlin.
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