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Soucasny pohled na chirurgickou lécbu DCIS

JiFi Gaték
Chirurgické oddéleni nemocnice Atlas, Univerzita Tomase Bati ve Zliné

Vysledkem screeningového vysetieni prsu je neustale se zvysujici podil duktalniho karcinomu in situ (DCIS) v sestavé nové zjisténych kar-
cinomu prsu. Jedna se o heterogenni skupinu nadort. DCIS bez mikroinvaze nepronika pres bazalni membranu a nemetastazuje. Pfestoze
v zemich s vyspélym screeningem tvofii az 20 % nadori prsu, existuje fada kontroverzi v jeho klasifikaci a Ié¢eni. Konzervativni vykony
na prsu, které jsou alternativou mastektomie u ¢asného karcinomu prsu, byly zafazeny i do Iécby DCIS. Pietrvavaji rozpory v rozsahu
resekéniho lemu. Biopsie sentinelové uzliny (SLNB) je indikovana u mastektomie. Kontroverzni je indikace SLNB u konzervativnich vykont.
SLNB je provadéna v pfipadech, kdy existuje riziko vyskytu lozisek DCIS s mikroinvazi, eventualné riziko invazivniho karcinomu.
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Current perspective on surgical treatment of DCIS

Breast screening results in an ever-increasing proportion of ductal carcinoma in situ (DCIS) in the spectrum of newly detected breast can-
cers. Itis a heterogeneous group of tumours. DCIS without microinvasion does not extend beyond the basal membrane and metastasize.
Although it accounts for up to 20 % of breast cancers in countries with advanced screening programmes, there is a lot of controversy over
its classification and treatment. Breast conservative procedures that are an alternative to mastectomy in early breast cancer have been
included in the treatment of DCIS as well. There is still no consensus on the width of the resection margin. Sentinel lymph node biopsy
(SLNB) is indicated in mastectomy. The indication of SLNB in conservative procedures is controversial. SLNB is performed in cases when

there is a risk of DCIS with foci of microinvasion and/or a risk of invasive carcinoma.
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Uvod

Vysledkem mammarniho screeningového
programu je detekce ¢asnych stadif karcinomu
prsu a stéle se zvysujici podil duktainiho karci-
nomu in situ (DCIS). Pfed zavedenim screeningu
byl DCIS zastoupen asi v 5% noveé zjisténych
nador( prsu.V soucasné dobé se pohybuje jeho
pocet u nas pres 10% ro¢né diagnostikovanych
n&dord a v zemich s rozvinutym screeningem
dosahuje az 20% (1, 2). DCIS tvori az 30% nové
mammograficky diagnostikovanych karcinom(
prsu (3) (obrazky 1, 2).

Klasifikace DCIS

DCIS je charakterizovén tim, ze nepronika
pres bazalni membranu, a proto nemetastazuje.
Pfi podrobném vysetfeni vsak mizeme nalézt
omezena mista, kde pfes bazalni membranu
pronika —tzv. mikroinvaze. Tento typ je nazyvan
DCIS s mikroinvazi. V TNM klasifikaci je oznacen
T1mic 4, 5, 6). Loziska mikroinvaze vsak nesmi
prekro¢it T mm.

DCIS je heterogenni skupina nadord, rlizné-
ho biologického chovéni, coz ztézuje vytvorenf
jednotného terapeutického schématu. Pretrvava
mnozstvi nejistot a kontroverzi (7). Kontroverze
se projevuji jiz pfi jeho délenf a existuje také vice
klasifikaci DCIS. Jednotlivé klasifikace se lisf vlast-
ni patologicko-anatomickou charakteristikou
a snahou vyjadfit biologické chovani nadoru
s ohledem na budouci zplsob lécby. Klasické

patologicko-anatomické déleni DCIS rozlisuje
komedo, kribriforni, mikropapildrni, papilarni
a solidni typy DCIS. Nejc¢astéji je vsak pouzivana
klasifikace Hollandova, kterd déli DCIS na malo,
stfedné a dobre diferencovany DCIS. Z charakte-
ristiky jiz vyplyva pfepokladané chovani naddoru.
V roce 1995 Silverstein v Lancetu publikoval nové
déleni DCIS na high-grade a non-high grade
tumory. Non-high grade tumory jesté rozdéluje
na nadory s nekrézou a bez nekrézy. Pro jed-
notlivé skupiny se snazi doporucit i terapii (8).
V1. 1996 Silverstein publikuje index tzv. Van Nuys
prognosticky index, ¢imz chce jesté podrobnéji
charakterizovat DCIS nddory se vztahem k jejich
biologické aktivite, predpoklddanému dalsimu
vyvoji a stanovit vhodnou terapii. Index je tvoten
plvodni patologicko-anatomickou charakteris-
tikou, vzdélenosti nddoru od resekéniho okraje
a velikosti tumoru. Kazda ¢ast indexu je hod-
nocena od 1do 3 bodu a dle vysledného skére
opét doporucuje dalsi terapii (9). V roce 2003
uverejnuje modifikovany Van Nuys prognosticky
index, kde uvedené charakteristiky jsou doplné-
ny o vek. Skore se u modifikovaného indexu nyni
pohybuje v rozmezi od 4 do 12 bodl. Nélezy
od 4 do 6 bodt jsou vhodné k pouze chirurgické
terapii bez adjuvance, v kategorii od 7 do 9 bod
je obvykle konzervativni vykon doplnén radiacf
a tumory se skoére od 10 bodU vyse jsou urceny
spise k mastektomii (7). Index je orientacni a jisté
je platny v krajnich postavenich.
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Obrdzek 1. Mammografie - DCIS

Obrdzek 2. Mammografie — DCIS

Chirurgicka terapie - prs

Drive rutinné provadénd mastektomie vylé-
¢ila spolehlivé 99% pacientd, avsak pro mnohé
pacientky je tento vykon zbytec¢né radikéinia mu-

tilujici (7). Prszachovné vykony, které nahradily
mastektomii v chirurgické lé¢bé casného invaziv-
niho karcinomu, byly zafazeny i do terapie DCIS.
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Po konzervativnich vykonech se vsak vyskytoval
vysoky pocet lokdlnich recidiv, které dosahovaly
az 20%. Bohuzel prakticky v 50% se jiz nejedna
o DCIS, ale o invazivni karcinom se viemi nega-
tivnimi prognostickymi ddsledky (3, 7,10, 11, 12,
13). Pocet lokélnich recidiv po konzervativnim
chirurgickém vykonu se sniZil na polovinu po na-
sledné radiacni terapii. Dokladem radikalniho
snizeni ¢etnosti lokalnich recidiv po radioterapii
jsou studie B-17 a EORTC. Studie B-17 registrovala
10% lokélnich recidiv ve skupiné s radioterapif
a 21 % v kontrolni skupiné. Studie EORTC prezen-
tovala 9% lokéInich recidiv s radioterapii a 16%
bez radioterapie. Vyznam sledovéni resekenich
okraju v prevenci lokalnich recidiv zdrazriuje
spole¢nd anglickd, australskd a novozélandska
studie. Z uvedenych studif jako jediné Ipéla na vol-
nych okrajich, coZ se projevilo nejmensim poctem
3,7 % bez radioterapie.
Stejné jako predchozi studie potvrzuje pozitivn{
vliv radioterapie (11, 12, 13).

Volba konkrétniho chirurgického vykonu je
velmi odpovédné a mnohdy nesnadné rozhod-

lokdlnich recidiv: 4,8% a 1

nuti. Konzervativni chirurgicky vykon je technic-
ky ndroc¢ny a je vyzvou pro chirurga, protoze vét-
sina nalezl je nehmatnych. Mastektomie muize
byt nepfiméfené radikalni, avsak konzervativni
vykon musi zajistit volné okraje a soucasné dobry
vysledny kosmeticky efekt. Pokud nenf dosazeno
volnych okrajd pfi primarnim vykonu, nasledu-
je reexcise a pfi nemoznosti dosazeni volnych
okrajl mastektomie (14) (obrazky 3-8).
Sestavy s dlouhodobymi vysledky lécenf
lokélnich recidiv po prszachovnych vykonech
u DCIS jsou publikovany jen velmi omezené.
Solin prezentoval osmileté preziti u 92 % pa-
cientek po terapii lokaInf recidivy. V souboru byla
potvrzena lokalni recidiva u 42 ze 442 pacientek.
U 22 pacientek se jednalo o invazivni formu reci-
divy. Silverstein uvadi dvandctileté preziti u 90 %
pacientek (15). Na zékladé dlouhodobych vysled-
kd bylo na Consensus konferenci o DCIS v roce
1999 konstatovano, Ze vetsina zen s DCIS jsou
kandidatky konzervativniho vykonu (7, 16, 17).
LokalIni excize s radiacf u pacientek s negativnimi
resekenimi okraji zajistuje excelentni lokdlni kon-
trolu onemocnéni. Na konferenci vak nedoslo
ke shodé v kontroverznf oblasti, a to v rozsahu
vzdalenosti resekenf linie od tumoru. Ucastnici
panelu se také neshodli na charakteristice skupi-
ny pacientek |é¢ené bez nasledné radioterapie.
Pro chirurgicky konzervativni postup bez radio-
terapie byla stanovena pouze obecné doporuce-
ni, ze tumor by nemél pfesahovat 2-3 cm, volny
okraj by mél byt minimalné 10mm a mélo by
se jednat o velmi dobfe nebo stfedné diferen-
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Obrdzek 3. Resekat DCIS s mikrokacifikacemi

Obrdzek 5. \/olny resekeni okraj
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covany typ. Na konferenci byl zddraznén klicovy
vyznam volnych okrajd. Vzdalenost volného
resekéniho okraje u konzervativnich vykond ne-
byla pfesné stanovena, ale vétsina povazovala
vzdalenost 10 mm jako vhodny kompromis mezi
vyslednym kosmetickym a terapeutickym hle-
diskem. U DCIS lécenych bez radiace jako pod-
minku (17). Proceeding Consensus Conference
on Breast Conservation v Milané v roce 2005
zabyvajici se konzervativnimy vykony nezaujala
specialni stanovisko ke konzervativnimu lécent
DCIS (18). Doporuceni vyznamnych americkych
a evropskych expertl zabyvajicich se lokore-
gionalnf 1é¢bou, prezentované 2010, zaujima
specidlni stanovisko k chirurgickému lé¢eni DCIS.
Konstatoval, Zze prestoze se vyznamné lisi vyskyt
lokéInich recidiv po mastektomii a konzervativ-
nim vykonu u DCIS, mastektomie nezlepsuje
prezivani pacientek. Ani na této konferenci vsak
nedoslo ke konsenzu stran rozsahu resekénich

Obrdzek 4. Pooperacni klipy

Obrdzek 6. DCIS a resekeni okraj

oznateny resekéni okraj

Obrdzek 8. DCIS a resekeni okraj

okrajd. U¢astnici panelu respektuji fakt, Ze nizce
i sttedné diferencované typy DCIS se mohou
sifit nesouvisle a shodli se, Ze rozsah resekéniho
lemu by mél byt Sirsi. Posledni metaanalyza vsak
neprokézala u DCIS lé¢eného raditoreapii zlepse-

ni u resekéniho lemu vice nez 2mm, a proto po-
vazujf tuto vzdalenost za dostatecnou. Vsechny
podezfelé mikrokalcifikace by mély byt chirur-
gicky odstranény. Drive diskutované doporucent,
Ze pfi vzdélenosti resekéniho lemu 10mm je
dostatecny pouhy chirurgicky vykon a neni tfeba
radioterapie, bylo pouze komentovéno s tim,
Ze zavéry nebyly na jinych pracovistich studiemi
potvrzeny (19).

Chirurgicka terapie - uzliny

Nedilnou soucasti mastektomie v chirurgic-
kém léceni DCIS byla i disekce axiladrnich uzlin.
Opakované viak byl prokazan pouze vyjimecny
vyskyt metastdz v axilarnich uzlindch. Pocet



metastaz nepresdhl 2%, takze od rutinnf axi-
larn{ disekce u DCIS bylo upusténo (1). Biopsie
sentinelové uzliny vsak obnovila zéjem o axi-
larn{ uzliny ve spojeni s DCIS, protoze se jedna
o metodu miniinvazivni, s minimalnim poctem
komplikaci, kterd velmi pfesné a citlivé diagnos-
tikuje metastatické postizenf axilarnich uzlin (20,
21, 22) (obrdzek 9). Velmi podrobné vysetfeni
sentinelové uzliny prokdzalo vyssi vyskyt meta-
staz v axildrnich uzlindch, nez klasické vysetreni.
Zvlasté imunohistochemické vysetreni zvysilo
pocet detekovanych makro-, mikro- a submi-
krometastaz. Vysledky vysetfeni, spolu s jed-
noduchosti a setrnosti metody, vedly mnohé
autory k jejimu rutinnimu pouziti (1). Zavedent
jednotného schématu, kdy provadét biopsii
sentinelové uzliny, je komplikovéno az 10%
vyskytem DCIS s mikroinvazi, ktery je oviem
provazen vyssim poctem metastaz do uzlin.
Riveradeneira prezentoval 10 %, Giuliano 14 %,
Memorial Sloan Kettering Cancer Center 10%
pozitivnich axilédrnich uzlin u DCIS s mikroin-
vazi (23, 24, 25). V |é¢ebném plénu je nutno
také pamatovat na zménu v hodnoceni nalezu
po definitivnim vysetfeni resekovaného pre-
paratu. Kone¢nd diagndza se mnohdy zménf
z DCIS na DCIS s mikroinvazi a event. na inva-
zivni duktalni karcinom. Rutinni provadéni SLNB
z obou vyse uvedenych divodd doporucoval
Cox, ktery prezentoval 13% vyskyt metastaz
v sentinelové uzliné (1). Vice autorl viak do-
porucuje provadét SLNB vybérové. McMasters
doporucil provadét biopsii sentinelové uzliny
u tumor® vétsich nez 2,5 cm, nélezd mammo-
graficky a sonograficky patrnych a palpacné
hmatnych nalezl (26). Meijnen prokazal vyso-
kou pravdépodobnost korekce diagndzy z DCIS
na DCIS s mikroinvazf a na invazivni karcinom
po core cut biopsii u hmatnych nalezd, loZiska
prezentujictho se na mammografii a u Spatné
diferencovanych nador0. V téchto pfipadech
také doporucuje soucasné provedeni biopsie
sentinelové uzliny (27). Julian vychazel ze zaveé-
r0 studif B-17 a B-24 zaméfenych na DCIS, které

Obrdzek 9. Sentinelové uzlina
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vykazovaly maly pocet lokdlnich recidiv v axile
a nedoporucoval proto rutinni provadéni SLNB.
Studie vsak nezahrnovaly DCIS s mikroinvazi
(28). Z&véry vychazejici z hodnoceni poctu lo-
kéInich recidiv v axile po SLNB kritizoval Cody.
Riziko vzniku lokalnich recidiv je nizké i u in-
vazivniho karcinomu. Cas od vzniku lokalni
recidivy ke stanovenf jeji diagnézy je ztracen
pro lé¢bu (29).

Povinnou indikaci k biopsii sentinelové uzli-
ny u DCIS je mastektomie, protoze ,up staging”
u extenzivniho DCIS je uvadén od 28 % do 48 %
a provedeni SLNB po mastektomii je sice tech-
nicky mozné, ale Ucinnost a spolehlivost je dis-
kutabilni (29, 30, 31).

U prszdchovnych vykon muze byt sice
sentinelové uzlina vysetfena dodatec¢né, pa-
cientka je v3ak vystavena opakovanému chirur-
gickému zadkroku. Indikace biopsie sentinelové
uzliny u DCIS Ié¢eného konzervativnim vyko-
nem tak prakticky vychdzi z diagnostické nejis-
toty, zda se nejedna o DCIS s mikroinvazi nebo
invazivni karcinom. Cilem biopsie sentinelové
uzliny je tak nepfimo zachytit nepoznané in-
vazivni karcinomy. U invazivnich karcinom
obvykle navazuje na chirurgicky vykon ad-
juvantni chemoterapie, ze které pacientky
profituji a kterd vsak neni u DCIS indikovana.
V piipadé, Ze je spolehlivé vyloucena invaze,
SLNB nenf nutnd bez ohledu na histologii, typ,
vék a klinickou prezentaci (1, 15, 16, 17, 18, 20, 21,
22,23,24,25,28,29,30,31,32,33). Po kompletnf
diagnostické excizi nédord mensich nez 2cm
s volnymi resekénimi okraji je riziko prehléd-
nuti mikroinvaze minimalni, takze neni dlvod
k biopsii sentinelové uzliny (31).

Zavér

Soucasny vyzkum DCIS se zaméfuje na de-
finici jednotlivych podskupin s ohledem na je-
jich dalsi predpokladany vyvoj, aby bylo mozno
presné indikovat adekvatn{rozsah chirurgického
vykonu na prsu i v axile. Kompletni odstranéni
nadoru je vsak zédkladni podminka, kterd ma
vyznam pro dal3f vyvoj onemocnéni (34, 35).

Mammografické snimky byly pouZity se sou-
hlasem prim. MUDr. Josefa Katrusaka a histologic-
ké snimky se souhlasem MUDr. Petra Vdzana.
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