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Streszczenie

Abstract

Rak piersi jest najczestszym nowotworem zlosliwym u kobiet zyjacych w Polsce i innych krajach rozwinietych; dotyczy to
zwlaszcza chorych w wieku okoto- i pomenopauzalnym. W polskiej populacji dynamicznie ro$nie liczba nowych przypadkéow
raka piersi: w 2010 roku stwierdzono ponad 30% wigcej zachorowan niz 10 lat wczesniej. Wedtug prognoz epidemiologicznych
nalezy spodziewac si¢ utrzymania tej tendencji w naszym kraju. Podstawowy warunek mogacy pozwoli¢ na uzyskanie
trwaltego wyleczenia to zastosowanie leczenia operacyjnego. Odsetek jego wykorzystania w Polsce wyraznie wzrdst
w ostatnich kilkunastu latach — z 77% w roku 2004 do 90% w roku 2010. Najwazniejszym czynnikiem majacym wptyw na
odlegte wyniki leczenia pacjentéw z nowotworami zlosliwymi jest stopien zaawansowania klinicznego choroby. Wezesne
wykrycie raka piersi, optymalnie w stadium bezobjawowym, moze w decydujacy sposéb wplynaé zaréwno na wybor
dostepnych metod leczenia, jak i na jego wynik. W pracy oméwiono najistotniejsze aktualne problemy diagnostyki
przedoperacyjnej i leczenia operacyjnego chorych na raka piersi. Analizie poddano zagadnienia zwigzane z programem
wczesnego wykrywania choroby. W czesci po$wieconej leczeniu chirurgicznemu przedstawiono nowe trendy zwigzane
z procedurami leczenia oszczedzajacego. Podkreslono koniecznos¢ wykorzystania w codziennej praktyce klinicznej wnioskow
z badania Z0011 i technik chirurgii onkoplastyczne;j.

Slowa kluczowe: rak piersi, diagnostyka i leczenie, biopsja wezla wartowniczego, metody obrazowania ukfadu chtonnego,
leczenie operacyjne

Breast cancer is the most common malignancy in women in Poland and other developed countries. It refers especially to
those in peri- and postmenopausal age. Poland is characterized by a dynamic increase in the number of new cases of breast
cancer. Namely, in 2010, the number of new diagnosed cases was more than 30% higher than 10 years before. As suggested
by epidemiological forecasts for Poland, the trend is expected to be maintained. Surgical treatment is the main prerequisite
for a permanent and positive outcome of breast cancer treatment. The percentage of surgeries performed in Poland has
increased significantly in recent years from 77% in 2004 to 90% in 2010. The most important prognostic factor affecting long-
term treatment outcomes in cancer patients is the clinical grading of the disease. Early detection of breast cancer, preferably
at the asymptomatic stage, may significantly determine both the selection of available treatment options and the final
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treatment outcome. The objective of this study was to discuss current problems related to preoperative diagnostics and
surgical treatment of breast cancer patients. Issues concerning mammography screening program were subjected to analysis.
The part concerning surgical treatment features new trends regarding procedures of conservative treatment of breast cancer.
It is also important to emphasize the necessity of the use of conclusions from the Z0011 trial and personalized oncoplastic
surgery techniques in everyday clinical practice.

Key words: breast cancer, diagnosis and treatment, sentinel lymph node biopsy, lymphatic system imaging methods, surgical
treatment

Pak MOJIOYHOI1 >KeJIe3bl — 9TO HaboIee pacpocTpaHeHHas popMa paka y XKeHIINH, XuByIux B [Tonblie i APYTX pasBUTHIX
CTpaH; 9TO KacaeTcsA MPeX /e BCero MalMieHTOB B BO3pacTe Iepy- U MOCTMeHomaysbl. Cpey MONMbCKOTO HaceleHA ObICTPO
pacTeT YMCI0 HOBBIX CTy4YaeB paka MOJIOUHOIT xesne3bl: B 2010 rogy obHapy»xeHo 6onee yeM Ha 30% Gonblie crydaes
3abonesanus, yeMm 10 yet Hasay,. [1o snMaeMMONIOTNYECKIM IIPOTHO3AM CIIEAyeT OXKU/ATh IPOJO/IKEHNS 9TON TeHeHIINI
B IlospIme. [ITaBHBIM yCTOBYEM HOCTVDKEHVS [JIUTEIBHOTO 9 (eKTa SB/IAETCS UCIOMb30BAHYE XVPYPIUIECKOTO JIEUeHS.
ITporenT ero ucnonb3osanuA B [Tosblie 3SHAYUTETHHO YBEMMYMIICA B OCTIEHNE TOfbI — ¢ 77% B 2004 ropmy 1o 90% B 2010 roxy.
Baxreitumm GpaKkTopoM, BAVALINM Ha IIUTeIbHOCTD PE3y/IbTaTOB eYeHNs IALMeHTOB C PAKOM AB/LAETCSA KIMHMYeCKas
crajus 3aboneBaHnA. PanHee 0OHapy>XeHMe paKka MOJIOYHOII >Ke/le3bl, ONITMMAIbHO Ha 6eCCUMIITOMHOM CTafy, MOXET
KapJMHAJIbHO TOB/IMATH KaK Ha BHIOOD JIeUeHNMs, TaK VI Ha €ro pe3y/IbTaThl. B cTaThe aHaMMSMPYIOTCA BaXKHeIIIINe TeKyIue
po61eMbl IIPeOIePALIOHHON AMATHOCTIKY U XVPYPIMIECKOTO IeIeHNs] paKa MOTIOYHOI >Kete3bl. [IpoaHanusupoBaHbl
po6/IeMBI, CBsI3aHHbIE C PaHHEl! AMAarHOCTIKOI 3a60/IeBaHNs. B pasfesie 0 XupyprideckoM edeHnyI IPeACTaBIeHbl HOBbIE
TeH/IeHIINM, CBSI3aHHbIE C IIPOLieAypaMIt KOHCEPBAaTHBHOrO nedeHns. [logdepKuBaeTcs HEOOXOAMMOCTD JMCIIONb30BAHNS
B ITOBCE/IHEBHOI K/IMHNYECKOI IPAKTUKE Pe3y/IbTaToB ucciefnoBannsa Z0011 1 TeXHMK OHKOIIACTUYECKOI XUPYPITNL.

KinwoueBbie cioBa: pak MOJIOYHOII >KeIe3bl, ANATrHOCTUKA U JI€YeHue, 6uoncus CTOPOXXEBOTO ]'II/IM(i)OyBTIa, MeETObI

BU3yannsannumn ]'II/[M(l)aTI/I‘IeCKOﬁ[ CUICTEMBI, XVIDYPTUYECKOE TeIEeHNE

WSTEP

ak piersi jest najczgstszym nowotworem zlosliwym

u kobiet zyjacych w Polsce i innych krajach roz-

winietych®. W roku 2010 odnotowano w naszym
kraju 15 981 nowych zachorowan (z czego 15 784 dotyczy-
ty kobiet, u ktérych zachorowalno$¢ na nowotwory zto-
$liwe piersi ksztaltuje si¢ na poziomie okoto 50 nowych
przypadkéw rocznie na 100 000 os6b). Stanowilto to 22,4%
ogolnej liczby zachorowan na nowotwory u kobiet, a jed-
nocze$nie bylo w tej grupie przyczyna 12,8% zgondw
z przyczyn onkologicznych (umieralnos¢ chorych z wy-
mienionej przyczyny wynosi nieco ponad 14/100 000).
Warto$¢ wskaznika przezy¢ 5-letnich (77,4) byta jedna
z nizszych w Europie®.
W polskiej populacji dynamicznie ro$nie liczba nowych
przypadkow raka piersi. W 2010 roku stwierdzono ponad
30% wiecej zachorowan niz 10 lat wczesniej®. Wedlug
prognoz epidemiologicznych dotyczacych naszego kraju
nalezy spodziewa¢ si¢ utrzymania tej tendencji, do okoto
19 500-20 500 przypadkéw w roku 20199
Podstawowym warunkiem mogacym pozwoli¢ na uzy-
skanie trwalego wyleczenia jest w raku piersi zastosowa-
nie leczenia operacyjnego. Odsetek jego wykorzystania
w Polsce wyraznie wzrdst w ostatnich kilkunastu latach —
2 77% w roku 2004 do 90% w roku 2010,
Z danych przedstawionych przez krajowego konsultanta
w dziedzinie chirurgii onkologicznej wynika, iz — w prze-
ciwienstwie do pacjentéw z nowotworami przewodu
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INTRODUCTION

reast cancer is the most common malignancy in

women in Poland as well as in other developed

countries”. In 2010, a total of 15,981 new cases
were diagnosed in our country (including 15,784 in wom-
en, corresponding to a breast cancer morbidity rate of about
50/100,000 new cases per year). The number accounted for
22.4% of the overall incidence of cancer in women, the dis-
ease being the cause of 12.8% of oncological deaths (the
mortality rate of slightly above 14/100,000). The 5-year
overall survival rate was 77.4% and was one of the lowest
in Europe®.
Poland is characterized by a dynamic increase in the num-
ber of new cases of breast cancer. In 2010, the number of
new cases was more than 30% higher than 10 years before®.
As suggested by epidemiological forecasts for Poland, the
trend is expected to be maintained, with the number of new
cases to reach about 19,500-20,500 by 2019.
Surgical treatment is the main prerequisite for permanent
curative outcome of breast cancer therapy. The percentage
of surgeries performed in Poland has increased significantly
in recent years from 77% in 2004 to 90% in 2010%.
As suggested by the data presented by the National Con-
sultant in oncologic surgery, in contrast to gastrointesti-
nal cancers, a vast majority of patients with breast malig-
nancies were submitted to surgical treatment (consisting
in elective resection procedures) performed in oncolog-
ic surgery departments in 2010 (40% vs. 90%). However,
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pokarmowego — zdecydowana wigkszos¢ chorych na no-
wotwory zloéliwe piersi (40% vs 90%) przebyta w 2010 roku
leczenie operacyjne (w postaci planowych zabiegow resek-
cyjnych) na oddzialach chirurgii onkologicznej. Jednak,
jak podkreéla autor, ,,szanse na wyleczenie polskich cho-
rych onkologicznych réznig si¢ w zaleznosci od ich miej-
sca zamieszkania, od osrodka, w ktorym chory jest leczony,
i od specjalizacji lekarza™®). Istotno$¢ wpltywu doswiadcze-
nia chirurga na odlegte wyniki leczenia przeciwnowotwo-
rowego potwierdzaja rowniez obserwacje pochodzace z in-
nych opracowan®.

PROBLEMY ZWIAZANE Z DIAGNOSTYKA
PRZEDOPERACYJNA CHORYCH

Najwazniejszym czynnikiem rokowniczym jest u pacjen-
tow z nowotworami ztosliwymi stopien zaawansowania
klinicznego choroby” - a zatem wczesne wykrycie raka
piersi, optymalnie w stadium bezobjawowym, moze w de-
cydujacy sposdb wplyna¢ zaréwno na wyboér dostepnych
metod leczenia, jak i na jego wynik.

Rozpoznanie choroby nowotworowej znaczaco ulatwiaja
populacyjne programy profilaktyki i wczesnego wykrywa-
nia nowotwordw, w tym program mammografii przesie-
wowej. Nierozwigzany pozostaje jednak w naszym kraju
problem niskiej frekwencji kobiet z przedziatu wiekowe-
go, do ktorego program jest adresowany. Mimo zauwazal-
nej akgji informacyjnej nieco ponad 40-procentowy udziat
Polek we wspomnianych badaniach znacznie odbiega od
komplementarnych wskaznikéw skandynawskich (pra-
wie 90-procentowe uczestnictwo w szwedzkim programie
Two-County Study)®.

Glownym celem skriningu mammograficznego jest ob-
nizenie umieralnosci chorych na raka piersi. Jak wykaza-
ty analizy przeprowadzone w Stanach Zjednoczonych®
i Australii'”, wdrozenie badan przesiewowych w popula-
cji kobiet po 50. roku Zycia zaowocowalo zmniejszeniem
ryzyka zgonu z powodu omawianej choroby o 30-32%.
Znacznie pozniejsze rozpoczecie programu wczesnego
wykrywania raka piersi w naszym kraju nie pozwolilo
jak dotad na wykazanie podobnej tendencji wérod cho-
rych leczonych w Polsce.

Kolejng korzyscig uzyskana dzieki wdrozeniu programéow
profilaktycznych jest mozliwos¢ zastosowania u wieksze-
go odsetka pacjentek (wzrost istotny statystycznie, wyka-
zany takze w danych krajowych) procedur leczenia oszcze-
dzajacego gruczol piersiowy (breast conserving treatment,
BCT) i wezly chtonne dotu pachowego (biopsja wezta war-
towniczego - sentinel lymph node biopsy, SLNB)®~'V. Lecze-
nie operacyjne chorych na raka piersi w poczatkowych sta-
diach zaawansowania moze wiec by¢ postepowaniem mniej
okaleczajacym i wigzac si¢ z mniejszym ryzykiem wystapie-
nia powiklan.

Po odpowiednio dlugim okresie wykorzystywania mammo-
grafii przesiewowej w Stanach Zjednoczonych mozliwe sta-
fo sie stwierdzenie braku dalszego spadku catkowitej liczby
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as underscored by the author, “chances for curative out-
comes in Polish cancer patients vary depending on their
place of residence, treatment center as well as the special-
ization of the attending physician”®). The significance of
the effect of the surgeon’s expertise on the long-term out-
comes of anticancer treatment is also confirmed by obser-
vations from other studies®.

PROBLEMS RELATED TO PREOPERATIVE
DIAGNOSTICS OF PATIENTS

The most important prognostic factor affecting long-term
treatment outcomes in cancer patients is the clinical grad-
ing of the disease”. Early detection of breast cancer, pref-
erably at the asymptomatic stage, may significantly affect
both the selection of available treatment options and the
final treatment outcome.

Cancer diagnostics is largely facilitated by population-based
cancer prevention and early detection programs including
the mammographic screening program. However, low at-
tendance of women from the target age group remains to
be solved in Poland. Despite appreciable information cam-
paigns, the attendance of Polish women, slightly exceeding
40%, is much lower than respective Scandinavian indices
(nearly 90% attendance in the Two-County Study program
in Sweden)®.

The main objective of mammographic screening is to re-
duce the breast cancer mortality. As shown by the results
of analyses carried out in the US® and Australia®?, the in-
troduction of screening studies allowed to reduce the risk
of breast cancer-related deaths in the population of females
above the age of 50 by 30-32%. As the program for the early
detection of breast cancer was introduced in Poland much
later, no similar trend could be observed to date in Polish
patients.

Another benefit of prevention programs is the possibility to
use breast conserving treatment (BCT) and sentinel lymph
node biopsy (SLNB) procedures in a much higher percent-
age of patients (the increase was statistically significant, also
according to Polish data)®'V. Thus, the surgical treatment
of early-stage breast cancer patients may be less mutilat-
ing or associated with smaller risk of treatment-emergent
complications.

However, as the duration of the mammographic screen-
ing period increased in the US, no further reduction in the
overall number of advanced stage cases could be observed.
This correlation was reported by Esserman et al.*? The au-
thors analyzed the clinical effects of the early breast cancer
detection program at their own center. Apart from the pre-
dicted increase in the percentage of early-stage lesions, sta-
bilization of the total number of patients with an advanced
stage disease was observed after a longer period of mam-
mographic screening. Due to a widespread availability of
screening and a simultaneous improvement in the quality of
the acquired radiological images (digital mammography),
a higher number of subclinical lesions could be detected.
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wykrywanych zaawansowanych postaci choroby, co opisali
Esserman i wsp.!? Autorzy przeanalizowali efekty kliniczne
zastosowania programu wczesnego wykrywania raka piersi
we wlasnym osrodku. Oprocz przewidywanego wzrostu od-
setka zmian wczesnych po dluzszym czasie stosowania skri-
ningu zaobserwowano stabilizacje catkowitej liczby chorych
w zaawansowanym stadium raka. Upowszechnienie badan
przesiewowych i jednoczesna poprawa jakosci uzyskiwa-
nych obrazéw radiologicznych (mammografia cyfrowa) po-
zwolity na wykrycie wigkszej liczby zmian subklinicznych.
Badanie wskazalo takze na ograniczenia programu: czes¢
kobiet poddaje si¢ tatwo dostepnej mammografii dopiero
po wystapieniu objawéw choroby.

Problem nadwykrywalnosci guzéw nowotworowych piersi
o niskim ryzyku niepowodzenia leczenia, zwlaszcza przy-
padkéw DCIS o niskim stopniu ztosliwosci, opisali Welch
i Back™. Zdaniem autoréw pewna grupa pacjentek - po-
mimo zdiagnozowanych zmian ztoéliwych — niekoniecznie
wymaga leczenia operacyjnego. Nie jest mozliwe podjecie
decyzji terapeutycznej jedynie na podstawie wyniku mam-
mografii; trzeba przeprowadzi¢ dodatkowe badania gene-
tyczne i molekularne. Nie da si¢ zatem wykluczy¢ koniecz-
no$ci wprowadzenia w przysztosci zmian zasad (objecie
przesiewem przede wszystkim kobiet z grup zwigkszonego
ryzyka) i sposobu (uzycie uzupelniajacych testow diagno-
stycznych) prowadzenia skriningu raka piersi‘'?.

Jak wynika z danych dotyczacych oérodka, w ktérym pra-
cuja autorzy niniejszego opracowania, dzigki wprowadzeniu
skriningu mammograficznego wéréd chorych poddanych
leczeniu operacyjnemu stwierdzono istotny statystycznie
wzrost ogolnego odsetka przypadkéw w I stopniu zaawan-
sowania klinicznego (z 30,8% w roku 2006 do 44,2% w la-
tach 2011-2012). Jednoczesnie zauwazono znaczacy spa-
dek liczby pacjentek w wyzszym stadium zaawansowaniu
nowotworu (w stopniu II - 53,4% vs 45,7%, w III - 14,0%
5 9,7%)"). Wykazane roznice byly jeszcze wieksze, gdy po-
réwnano dane dotyczace chorych, u ktorych raka piersi wy-
kryto w programie badan przesiewowych, oraz grupe dia-
gnozowang poza skriningiem.

Dzigki zastosowaniu programu mammografii skrinin-
gowej u wigkszej liczby chorych na raka piersi (w ponad
60% przypadkow) mozliwe jest wykorzystanie procedur
chirurgicznych leczenia oszczedzajacego gruczol piersio-
wy®. Jednakze zdaniem czeéci autoréw opisany wyzej pro-
blem nadwykrywalnosci zmian nowotworowych zwigzany
z wprowadzeniem badan przesiewowych moze paradoksal-
nie sta¢ sie przyczyng wzrostu odsetka amputacji piersi‘'®.
Glowne przyczyny koniecznosci wykonania mastektomii to
wzrost wykrywalnoséci guzow o typie raka wewnatrzprze-
wodowego in situ oraz - bezposrednio z tym zwigzane —
zwigkszenie odsetka zmian przekraczajacych 4 cm i guzow
wieloogniskowych®-+19).

Z powodu znacznych réznic dotyczacych momentu roz-
poczecia populacyjnych programow wczesnego wy-
krywania nowotwordw (w tym raka piersi) nie wszyst-
kie z omowionych zagadnien opisujg aktualng sytuacje

DOI: 10.15557/(60.2015.0002

However, some limitations of the screening program were
also identified, as some women would undergo this easily
available examination only when the disease became symp-
tomatic.

The problem of overdetection of breast tumors character-
ized by a low risk of treatment failure, particularly low-ma-
lignancy DCIS, was also described by Welch and Back?.
According to the authors, some patients might not require
surgical treatment despite malignant lesions being detected.
However, relevant therapeutic decisions should not be made
on the basis of mammographic examinations alone (addi-
tional genetic and molecular tests are required). Therefore,
one may not rule out the future need for changes in both
the principles (screening to be performed primarily in high-
risk women) and the methodology (complementary diag-
nostic tests) of breast cancer screening?.

As suggested by the data from the authors’ center, the in-
troduction of mammographic screening led to a statistical-
ly significant increase in the overall percentage of clinical
grade I cancers in patients undergoing surgery (from 30.8%
in 2006 to 44.2% in 2011-2012). At the same time, a signifi-
cant reduction in the number of patients with higher-grade
tumors was observed (grade II: 53.4% vs. 45.7%, grade III:
14.0% vs. 9.7%)). The observed differences were even larg-
er when comparing data from patients in whom breast can-
cer was detected as part of the screening program and the
group diagnosed outside screening.

As a result of the mammographic screening program,
breast conserving procedures can be used in a higher per-
centage of patients (more than 60% of cases)®. However,
according to some authors, the problem of lesions overde-
tection associated with the launch of screening procedures
as discussed above might paradoxically contribute to an
increased percentage of mastectomies®. The main reason
for mastectomy procedures is the increased rate of detec-
tion of ductal carcinoma in situ and the resulting increase
in the percentage of lesions larger than 4 cm and multifo-
cal tumors®-!+19),

Due to significant differences in the times of introduction of
the population-based programs for early detection of can-
cers (including breast cancer), not all of the presented as-
pects correspond to current situation in Poland. Howev-
er, continuation of screening will make the aforementioned
problems also pertinent to patients diagnosed and treated
in Poland.

SELECTED PROBLEMS RELATED
TO SURGICAL TREATMENT
OF CANCER PATIENTS

In contrast to a part of problems associated with possibil-
ities of early detection of breast cancer, issues associated
with treatment are more universal in nature.

Currently, the most analyzed question is the clinical sig-
nificance of the results of the randomized ACOSOG
70011 study“®. As demonstrated, some breast cancer
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w Polsce. Konieczno$¢ kontynuowania badan przesiewo-
wych spowoduje jednak, ze zasygnalizowane problemy
zaczng dotyczy¢ takze pacjentéow diagnozowanych i le-
czonych w naszym kraju.

WYBRANE PROBLEMY DOTYCZACE
LECZENIA OPERACYJNEGO CHORYCH
NA RAKA PIERSI

W przeciwienstwie do czesci problemoéw zwigzanych
z mozliwo$cig wczesnego zdiagnozowania raka piersi za-
gadnienia z zakresu leczenia tego nowotworu maja charak-
ter do$¢ uniwersalny.

Najczesciej obecnie analizowang kwestia jest znaczenie
kliniczne wynikéw randomizowanego badania ACOSOG
700117, Jak wykazano, u czesci chorych na raka piersi
z makroprzerzutem w wezle wartowniczym (pacjentki bez
podejrzanych klinicznie weztéw chtonnych w przedope-
racyjnym badaniu palpacyjnym dolu pachowego - z ce-
cha cNO, poddane leczeniu oszczedzajacemu piers, z gu-
zem o wielkosci nieprzekraczajacej 5 cm - cT1-2 oraz ze
zmianami przerzutowymi w maksymalnie dwoch weztach
wartowniczych) istnieje mozliwos¢ bezpiecznego zastoso-
wania leczenia oszczedzajacego, rowniez w zakresie we-
216w chionnych dolu pachowego. Sugerowana przez au-
torow badania opcja terapeutyczna uzyskala akceptacje
migdzynarodowego grona ekspertow konferencji w St. Gal-
len w 2011 roku”. Nie zostala jednak dotychczas uznana
za postepowanie standardowe w leczeniu raka piersi. Trwa
dyskusja o mozliwosci praktycznego wykorzystania wnio-
skow ze wspomnianego badania.

Nierozwigzanym problemem pozostaje zasadno$¢ sréd-
operacyjnej weryfikacji weztéw chlonnych usunietych
podczas procedury biopsji wezta wartowniczego. W $wie-
tle wynikéw badania ACOSOG Z0011 rutynowe stoso-
wanie doraznej oceny patologicznej wezta wartownicze-
go u chorych leczonych operacyjnie z powodu miejscowo
zaawansowanego raka piersi mozna ograniczy¢ do przy-
padkéw poddanych mastektomii (grupa pacjentek wyla-
czonych z tego badania). Natomiast u pozostatych chorych
(po leczeniu oszczedzajacym piers) — w zwigzku z brakiem
konieczno$ci wykonania uzupelniajacej limfadenektomii
pachowej — wydaje sig, iZ wykorzystanie badania srodo-
peracyjnego przestaje by¢ zasadne. Odroczenie decyzji
o ewentualnej radykalizacji leczenia operacyjnego do mo-
mentu uzyskania ostatecznego wyniku oceny histopato-
logicznej wezta wartowniczego moze utatwi¢ wybor dal-
szej terapii. Nalezy jednak poddac szczegétowej analizie
zaré6wno wysokos$¢ odsetka powtdrnych zabiegéw opera-
cyjnych (uzupelniajaca limfadenektomia dotu pachowego
u chorej, ktdra nie wyraza zgody na dalsze postepowanie
zachowawcze, z przerzutem w wezle wartowniczym - bez
jego weryfikacji $érodoperacyjnej), jak i odlegte wyniki
leczenia.

Jednoznaczne okreslenie zasad kwalifikacji pacjen-
tek do leczenia oszczedzajacego uklad limfatyczny dotu
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patients with macrometastases to the sentinel node (pa-
tients without clinically suspicious lymph nodes in preop-
erative palpation of axillary fossa — grade cNO subjected
to breast conserving treatment, patients with tumors less
than 5 cm in size — grade cT1-2, and patients with met-
astatic lesions in not more than two sentinel nodes) may
safely undergo treatment involving conservation of axil-
lary lymph nodes as well. The therapeutic option suggest-
ed by the authors was accepted by an international panel
of experts at the St. Gallen conference in 2011"”. Howev-
er, it has not been established as a standard procedure in
breast cancer management. The possibilities of practical
implications of conclusions of the study are subject of an
ongoing dispute.

The plausibility of intraoperative verification of lymph
nodes resected in the sentinel lymph node biopsy pro-
cedure remains unsolved. In view of the results from the
ACOSOG Z0011 study, routine acute pathological assess-
ment of the sentinel node in patients undergoing surgical
treatment for locally advanced breast cancer may be limit-
ed to cases subjected to mastectomy (group of patients ex-
cluded from that study). In the remaining patients (hav-
ing undergone breast conserving surgery), intraoperative
examination appears to be no longer plausible due to the
complementary axillary lymphadenectomy not being re-
quired. Postponing the decision regarding the potential
radicalization of surgical treatment until the receipt of
the final result of the histopathological sentinel node as-
sessment may make the choice of further treatment easier.
However, both the percentage of repeated surgeries (com-
plementary axillary lymphadenectomy in patients with
sentinel node metastases not agreeing to further conser-
vative treatment) and the long-term treatment outcomes
should be subject to detailed analysis.

Unambiguous determination of principles for qualification
of patients for the treatment conserving the lymph axillary
node system ipsilateral to the primary lesion facilitates cor-
rect therapeutic decisions. Thus, it may increase the num-
ber of patients requiring sentinel lymph node biopsy by
cases hitherto subjected to elective axillary lymphadenec-
tomy. This pertains to patients with isolated, ambiguous or
suspicious lymph nodes diagnosed in preoperative ultra-
sound scans without being verified by fine needle aspira-
tion biopsy. A negative result of the biopsy of that lymph
node makes the patient eligible for a sentinel node resec-
tion procedure. However, one should keep in mind the re-
quirement of cytological assessment of each of the visual-
ized pathological lymph nodes (the principle of cNO grade
cancer patients being eligible for the sentinel node proce-
dure must be maintained).

The extension of sentinel node biopsy indications to pa-
tients with non-advanced breast cancer will increase the
overall number of patients undergoing this type of treat-
ment. The recommended method for identification of the
lymph node of interest is the combined use of a radio-
isotope (technetium *™Tc) and a dye — methylene blue
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pachowego po stronie zmiany pierwotnej utatwia podjecie
wlasciwych decyzji terapeutycznych. Moze zatem zwiek-
szy¢ liczbe chorych wymagajacych wykonania procedury
biopsji wezla wartowniczego o czes¢ przypadkow podda-
wanych do tej pory elektywnej limfadenektomii pachowe;.
Dotyczy to pacjentek z pojedynczymi, niejednoznaczny-
mi lub podejrzanymi weztami chlonnymi stwierdzony-
mi w przedoperacyjnym badaniu ultrasonograficznym,
bez weryfikacji na drodze biopsji aspiracyjnej cienkoiglo-
wej. Uzyskanie negatywnego wyniku biopsji wspomniane-
go wezta chlonnego umozliwia obecnie zakwalifikowanie
chorych do wyciecia wezta wartowniczego. Trzeba jed-
nak pamietac o koniecznosci oceny cytologicznej kazdego
z uwidocznionych zmienionych weztéw chfonnych (zacho-
wanie zasady kwalifikacji do wycigcia wezta wartownicze-
go chorych z cechg cNO).

Rozszerzenie wskazan do biopsji wezta wartowniczego
u pacjentek z niezaawansowanym rakiem piersi zwiekszy
ogolna liczbe chorych leczonych w ten sposéb. Zalecana
metoda identyfikacji wezta chtonnego jest Iaczne uzycie
roztworu radioizotopu (technet *™Tc) i barwnika - ble-
kitu metylenowego (metoda skojarzona, izotopowo-barw-
nikowa)'®. W tym celu niezbedna jest wspotpraca miedzy
os$rodkiem chirurgii onkologicznej a zaktadem medycy-
ny nuklearnej (konieczno$¢ wykonania przedoperacyjnej
limfoscyntygrafii, wskazujacej polozenie wezta wartowni-
czego). W przypadku mniejszych placowek medycznych
zajmujacych si¢ leczeniem raka piersi wigze sie to niekie-
dy z szeregiem trudnosci, przede wszystkim o charakte-
rze organizacyjnym.

Przynajmniej czg$ciowym rozwigzaniem zasygnalizowa-
nych probleméw moze si¢ okaza¢ wykorzystanie alterna-
tywnych technik wizualizacji i detekcji wezlow wartow-
niczych™. Obiecujaca metoda obrazowania regionalnego
ukladu chlonnego u chorych na niezaawansowanego raka
piersi, niewymagajacych wykonania elektywnej limfade-
nektomii pachowej, jest wykorzystanie znacznika z super-
paramagnetycznym tlenkiem zelaza (superparamagnetic
iron oxide, SPIO) - Sienna+ i podrecznego magnetometru
(SentiMag). Substancja znakujaca to nietoksyczny, stosowa-
ny od wielu lat skladnik $rodka kontrastowego w obrazowa-
niu metoda rezonansu magnetycznego®”. Po podskornej
iniekcji czasteczki znacznika, wykorzystujac sptyw uktadem
naczyn chlonnych, gromadza sie w wezlach chfonnych dotu
pachowego. Powstale depozyty substancji mozna zidenty-
fikowa¢ za pomoca urzadzenia SentiMag. Brazowoczar-
ne zabarwienie markera dodatkowo ulatwia wizualizacje
poszukiwanych weztéw chtonnych. Jak wykazaly badania
kliniczne, nieradioaktywna metoda identyfikacji weztow
wartowniczych opracowana przez firm¢ Endomagnetics
umozliwia ich uwidocznienie u poréwnywalnego z meto-
da klasyczng odsetka chorych®V.

Inny znacznik z powodzeniem wykorzystywany podczas
procedury biopsji wezla wartowniczego to zielen indocy-
janinowa (zwiazek chemiczny wykazujacy wlasciwosci flu-
orescencyjne, wzbudzane przez $§wiatto podczerwone).
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(combined isotope-dye method)®. This, however, requires
collaboration between the oncologic surgery center and
a nuclear medicine facility (the requirement for preoper-
ative lymphoscintigraphy to identify the sentinel node lo-
cation). In case of smaller medical centers providing breast
cancer treatment this may be associated with a number of
difficulties, mainly organizational in nature.

A partial solution to the aforementioned problems may
consist in the use of alternative techniques for detection
and visualization of sentinel nodes"”. A promising method
for the imaging of the regional lymphatic system in patients
with non-advanced breast cancer not requiring elective ax-
illary lymphadenectomy consists in the use of superpara-
magnetic iron oxide (SPIO) tracer Sienna+ and a hand-held
magnetometer (SentiMag). The tracer is a non-toxic com-
ponent of the contrast agent which has been in use in mag-
netic resonance imaging for many years®?. Following sub-
cutaneous injection, the tracer molecules make use of the
lymphatic flow to accumulate in the axillary lymph nodes.
The deposits may be identified using the SentiMag device.
The brown-black coloration of the tracer additionally facil-
itates visualization of the lymph nodes of interest during
the procedure. As evidenced by clinical studies, the non-
radioactive method for identification of sentinel nodes de-
veloped by Endomagnetics allows for identification of sen-
tinel nodes while providing visualization of these nodes in
a percentage of patients similar to that obtained using the
conventional method®".

Another marker successfully used in sentinel node biopsy
procedures is indocyanine green (a chemical substance ex-
erting fluorescent properties when excited by infrared ra-
diation). The surgical procedure requires a lamp emitting
a single wavelength (excitation of fluorescent marker) and
a camera facilitating detection of radiation emitted by in-
docyanine green molecules. The use of this marker also al-
lows to avoid the use of a radioactive isotope while demon-
strating high clinical value in patients subjected to sentinel
lymph node biopsy. This was confirmed by the findings
of Murawa et al. as well as other authors®?. However, the
method requires its efficiency being confirmed in larger
study groups.

No uniform indications have been established to date with
regard to some aspects of treatment of ductal breast carci-
noma patients. According to the recommendations of the
experts from the Polish Oncology Union, Van Nuys prog-
nostic index (VNPI) score should be taken into consid-
eration upon qualification of cases of this type of cancer.
The authors recommend sentinel node lymphadenectomy
in case of VNPI values of more than 10 (group of patients
requiring simple mastectomy as well). However, as dem-
onstrated in the studies conducted by Yi et al., there also
other indications for verification of axillary lymph node
status other than breast mastectomy®. They include the
tumor size (above 5 cm) and the lesion being diagnosed
on the basis of tissue material collected during the thick
needle node biopsy (significant likelihood of conversion
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Do zabiegu niezbedne jest uzycie lampy emitujacej $wiatto
jednej dlugosci (wzbudzenie fluorescencji znacznika) i ka-
mery umozliwiajacej detekcje promieniowania emitowane-
go przez czasteczki zieleni indocyjaninowej. Zastosowanie
tego znacznika takze pozwala unikna¢ koniecznosci uzycia
izotopu promieniotworczego, a jednoczesnie wykazuje wy-
sokg wartos¢ kliniczna. Potwierdzily to obserwacje Murawy
i wsp. oraz innych autoréw?. Metoda wymaga jednak po-
twierdzenia skuteczno$ci w wigkszych niz do tej pory gru-
pach badawczych.

Nadal nie okre$lono jednolitych wskazan dotyczacych nie-
ktorych aspektow leczenia chorych z rakiem wewnatrz-
przewodowym piersi. Zgodnie z zaleceniami ekspertow
Polskiej Unii Onkologii podczas kwalifikacji przypadkow
nowotworu tego typu do procedury biopsji wezta wartow-
niczego nalezy uwzgledni¢ punktacje obliczong za pomocg
indeksu prognostycznego Van Nuysa (Van Nuys prognostic
index, VNPI). Autorzy rekomenduja wyciecie wezta war-
towniczego w przypadku warto$ci VNPI przekraczajacej
10 pkt (grupa chorych wymagajacych jednocze$nie ma-
stektomii prostej). Jak jednak wykazaty badania przepro-
wadzone przez Yi i wsp., istniejg tez inne wskazania do
zweryfikowania stanu wezléw chlonnych dotu pachowe-
go??. Naleza do nich wielko$¢ guza powyzej 5 cm oraz
zdiagnozowanie zmiany na podstawie badania materia-
tu tkankowego pobranego podczas biopsji gruboigtowej
(znaczne prawdopodobienstwo konwersji wyniku do po-
staci inwazyjnej po ocenie histopatologicznej preparatu
pooperacyjnego). Podobne wnioski formutujg réwniez Ku-
mar i Sacchini - na podstawie szczegélowej analizy przy-
czyn obecnosci mikroinwazji niewykrytej w rutynowym
badaniu histopatologicznym usunietych rakéw wewnatrz-
przewodowych piersi®?.

Jak wskazuja badania Morrow i wsp., okoto 20-30% cho-
rych poddanych leczeniu oszczedzajacemu gruczol piersio-
wy wymaga radykalizacji leczenia miejscowego z powodu
niewystarczajgcego marginesu wyciecia zmiany pierwotnej
(a najczesciej - jego braku)®). Jednoczesnie w okoto 30%
przypadkéw wykonany zabieg prowadzi do trwalego znie-
ksztalcenia piersi, bedacego wskazaniem do korekcji chi-
rurgicznej®.

Konieczno$¢ przeprowadzenia powtdrnego zabiegu opera-
cyjnego zwieksza zardwno ogolne koszty leczenia choroby,
jak i odsetek zwigzanych z nim powiktan. Nieradykalne
wyciecie guza to najczesciej wynik checi uzyskania zado-
walajacego wyniku estetycznego (unikniecia znieksztalce-
nia piersi). Przestrzeganie obu wspomnianych zasad - ra-
dykalnosci onkologicznej wyciecia guza i odpowiedniego
efektu kosmetycznego - staje si¢ mozliwe dzieki wyko-
rzystaniu podczas zabiegu technik onkoplastycznych. Ich
uzycie jest szczegdlnie wazne w przypadku koniecznosci
usuniecia ponad 20% objetosci gruczotu piersiowego®@®.
Wsréd innych czynnikéw ryzyka pooperacyjnego znie-
ksztalcenia piersi wymienia si¢ lokalizacje zmiany pier-
wotnej (w obrebie kwadrantéw dolnych lub przysrod-
kowych badz w okolicy zabrodawkowej), wykonanie
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to invasive stage after histopathological assessment of
a postoperative specimen). Similar conclusions were also
formulated by Kumar and Sacchini on the basis of detailed
analysis of the causes for microinvasions not detected dur-
ing a routine histopathological examination of resected
ductal breast tumors®?.

As demonstrated by Morrow et al., ca. 20-30% of patients
subjected to breast conserving treatment require radical-
ization of local treatment due to insufficient primary le-
sion resection margin (most commonly, the absence of this
margin)®). At the same time, in about 30% of cases the pro-
cedure leads to permanent breast reformation being an in-
dication for corrective surgery®®.

The requirement for repeated surgery leads to an increase
in not only the overall disease treatment costs, but also the
in the percentage of related complications. Non-radical tu-
mor resection is usually due to the desire for a satisfactory
aesthetic outcome of the surgery (avoidance of breast defor-
mation). Appropriate oncoplastic techniques facilitate the
adherence to both these principles (oncologic resection rad-
icality and appropriate cosmetic effect). They are particular-
ly important when more than 20% of the mammary gland is
to be removed®®. Other risk factors of postoperative breast
deformation include the location of the tumor (within the
lower or medial quadrants or within in the retromammary
region), simultaneous axillary lymphadenectomy from the
tumor resection wound access and lack of adequate mobili-
zation of the residual nodular tissue®.

In line with current therapeutic guidelines, preoperative
chemotherapy is indicated also in patients with primari-
ly operable breast tumors (neoadjuvant therapy)!'”?®). This
pertains mainly to cases when the necessity for this form
of systemic treatment is expected before the surgical pro-
cedure. Neoadjuvant chemotherapy may also be consid-
ered in patients initially not qualified for breast conserv-
ing treatment.

In case of the absence of contraindications for sentinel
lymph node procedures most authors believe that the pro-
cedure should be performed after completion of initial sys-
temic treatment®. This is mainly due to the absence of
reasons for chemotherapy being delayed as well as to the
possibility of only one surgical procedure to be performed
in a patient (simultaneous procedure including the treat-
ment of the primary lesion and verification of the region-
al lymphatic system status). In addition, earlier system-
ic treatment allows to reduce the percentage of patients
requiring elective axillary lymphadenectomy. In about
30-50% of patients, neoadjuvant therapy leads to com-
plete remission of lesions detected in axillary nodes in the
baseline. In 50% of patients undergoing sentinel lymph
node biopsy following the systemic treatment and diag-
nosed with sentinel node metastases, the sentinel node is
the only metastatic lymph node®.

Unambiguous determination of the principles for the man-
agement of patients diagnosed with micrometastases (le-
sions larger than 0.2 mm and not larger than 2 mm) as well
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jednoczasowej limfadenektomii dotu pachowego z doste-
pu przez rane po wycieciu guza oraz brak odpowiedniego
zmobilizowania pozostawionej tkanki gruczotu®.
Zgodnie z aktualnymi zaleceniami terapeutycznymi che-
mioterapia przedoperacyjna jest wskazana takze u cho-
rych z pierwotnie operacyjnymi zmianami nowotworo-
wymi piersi (terapia neoadiuwantowa)”?®. Dotyczy to
zwlaszcza przypadkow przewidywanej — jeszcze przed
wykonaniem zabiegu - koniecznosci zastosowania tej for-
my leczenia systemowego. Chemioterapie neoadiuwanto-
wa mozna ponadto rozwazy¢ u chorych ze wstepnym bra-
kiem kwalifikacji do leczenia oszczedzajacego piers.

W razie braku przeciwwskazan do wykonania procedury
biopsji wezta wartowniczego zdaniem wigkszosci autorow
zabieg nalezy przeprowadzi¢ po zakonczeniu wstepnego le-
czenia systemowego®. Wynika to przede wszystkim z bra-
ku opdznienia w zastosowaniu chemioterapii i mozliwo$ci
wykonania tylko jednego zabiegu operacyjnego (jednocza-
sowa procedura leczenia zmiany pierwotnej i weryfikacji
stanu regionalnego uktadu chtonnego). Wcze$niejsze wdro-
zenie leczenia systemowego pozwala tez zmniejszy¢ odsetek
chorych wymagajacych wykonania elektywnej limfadenek-
tomii pachowej. U okoto 30-50% pacjentéw terapia neo-
adiuwantowa powoduje calkowitg remisj¢ zmian stwier-
dzanych wyj$ciowo w weztach chlonnych dotu pachowego.
U 50% chorych poddanych biopsji wezla wartowniczego po
leczeniu systemowym z obecno$cig zmian przerzutowych
w tym wezle jest on jedynym zmienionym przerzutowo we-
ztem chfonnym®.

Jednoznaczne okredlenie zasad leczenia chorych ze zdia-
gnozowanymi w wezle wartowniczym zmianami o charak-
terze mikroprzerzutéw (zmiany wieksze niz 0,2 mm i nie-
przekraczajace 2 mm) oraz izolowanych komorek guza
(isolated tumor cells, ITC - do 0,2 mm) umozliwia dalsze
postepowanie zachowawcze w tej grupie pacjentow!!730,
Jednak w pewnych nietypowych sytuacjach klinicznych
pomimo stwierdzenia wymienionych zmian przerzutowych
mogg si¢ pojawi¢ kontrowersje dotyczace zakresu niezbed-
nego leczenia. Do takich probleméw nalezy zdiagnozowa-
nie mikroprzerzutéw w wezle wartowniczym z wykazaniem
naciekania torebki zajetego wezta lub z obecnoscia zato-
réw z komorek nowotworowych w $wietle naczyn limfa-
tycznych. Wydaje sie, iz optymalnym rozwigzaniem kazde-
go z takich problemoéw klinicznych jest jego indywidualna
analiza wraz z oceng pozostalych czynnikéw rokowniczych
i predykcyjnych.

Upowszechnienie w naszym kraju badan genetycz-
nych, obejmujacych zwlaszcza grupy ryzyka zachorowa-
nia na dziedziczng posta¢ raka piersi, pozwolito na okre-
$lenie wielko$ci populacji nosicieli mutacji genéw BRCAI
i BRCA2. Jak wynika ze statystyk dotyczacych chorych na
raka piersi, stwierdza si¢ ja w Polsce w 5,7% przypadkow
rozpoznanej choroby®V. W populacji ogélnej — w zalezno-
$ci od analizowanej grupy etnicznej — czgsto$¢ wystepowa-
nia mutacji waha sie od 1/40 do 1/800 badanych 0s6b®?.
Brak zdiagnozowania nosicielstwa mutacji wyklucza
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as isolated tumor cells (ITC, up to 0.2 mm in size) with-
in the sentinel node warrants continued conservative treat-
ment in this patient group”*?. However, in case of cer-
tain atypical clinical situations, controversies regarding the
scope of the necessary treatment may arise despite the de-
tection of the aforementioned metastatic lesions. Such prob-
lems include micrometastases within the sentinel node ac-
companied by infiltration of the capsule of the affected node
or the presence of metastatic cell thrombi within the lumen
of lymphatic vessels. It appears that individual analysis with
the assessment of the remaining prognostic and predictive
factors is an optimum solution to each of these problems.
With genetic tests being increasingly available in Poland,
particularly tests performed in hereditary breast cancer risk
groups, facilitated determination of the size of population of
BRCA1 and BRCA2 gene mutation carriers. Statistical data
on breast cancer patients, gene mutations are observed in
5.7% of diagnosed cases in Poland®". In the overall popula-
tion, the incidence of mutations ranges from 1/40 to 1/800
of patients, depending on ethnic group®?. Negative muta-
tion carrier status rules out the possibility of primary pro-
phylaxis (consideration of prophylactic mastectomy pro-
vided as part of public health insurance in most Western
European countries). The availability of this treatment in
the list of surgical procedures reimbursed from the Nation-
al Health Fund would be a welcome change.
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mozliwo$¢ wykorzystania profilaktyki pierwotnej zachoro-
wania (rozwazenie profilaktycznej amputacji piersi, stoso-
wanej w ramach powszechnego ubezpieczenia zdrowotnego
w wigkszosci krajow Europy Zachodniej). Pozadang zmia-
ng jest dostepnos¢ takiej formy leczenia w ramach proce-
dur chirurgicznych refundowanych przez Narodowy Fun-
dusz Zdrowia.
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