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MAMOGRAFSKA ŠOLA SPECIALIZANTI, 9. in 1 O junij 2011 

OSNOVNA ŠOLA DOJKE 

Četrtek, 9. junij: 

9:00 -9: 1 O Uvod 

9: 1 O -9:25 Epidemiologija RD M Krqjc 

9:30 -1 O: 15 Pozicioniranje S. Strnad 

10:20 -11: 10 Digitalna mamografija -fizika U Zdešar 

11 :10 11 :30 odmor 

11 :30-12:00 Anatomija dojke E. Možina 

12:05 12: 45 BI RADS klasifikacija S. Jereb 

12:50-13:10 Rak dojke MMušič, S Borštnar 

13:15 - 14:00 Benigne lezije : mmg, UZ in MR G. Gregorič 

14:00-15:00 Kosilo 

15:00 15:45 Maligne lezije v dojki: mmg, UZ in MR M Zebič- Šinkovec 

15:50-16:10 Preiskovalne metode v diagnostiki sprememb v dojkah A. Vogrin, T 

Vargazon 

16:15-17:30 Primeri K. Hertl 

Petek, 1 O. junij 

9:00 -9:40 Kirurški pristop pri zdravljenju RD J Žgajnar 

9:45 -10:30 Genetsko testiranje in BRCA M Krajc 

10:30 11 :00 Odmor 

11 :00 -11 :45 Presejanje za RD -DORA M Kadivec 

11: 50-12: 30 Prednosti in slabosti presejanja K. Hertl 

12:30- 13:15 Kosilo 

13: 15 -14: 15 Zaključni test M Afušič 

14:30 Pregled testa in zaključek MMušič 
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Epidemiologija raka dojk 

Junij 2011 

Mateja Krajc 

Estimated incidence from Breast cancer in 2008; 

Age Standardised Rate {European) per 100,000 

Estimated age-standardised incidence rate per 100,000 
Breast. all ages 
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Estimated mortality from Breast cancer in 2008; 

Age Standardised Rate 
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SLOVENSKI PODATKI 

INCIDENCA 

Število novih primerov v enem letu (povprečna incidenca 2003-2007) 1113 
Delež med vsemi raki(%) 21,0 
Mesto po pogostnosti med raki 1 
Tveganje raka pred 75-im letom starosti(%) 7,3 
Groba incidenčna stopnja na 100.000 109,0 

UMRUIVOST 

število smrti v enem letu {povprečje 2003-2007) 388 
Delež med vsemi smrtmi zaradi raka{%) 16,8 
Tveganje smrti za rakom pred 75-im letom starosti{%) 1,9 

PREVALENCA 

število živih oseb z diagnozo raka ob koncu leta 2007 (prevalenca) 11.991 

Časovni trend grobe in starostno standardizirane stopnje na 100.000 prebivalk. 
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Starostno standardizirano relativno petletno preživetje v Evropi (EUROCARE-4). 



Oportunistično presejanje brez zagotavljanja kvalitete in 
kontrole ne daje rezultatov! 

DOJKA· 2:ENSKE 

1973-1977 rn1a-1se2 1003-1957 rnas-12n 1933-1997 1wa-2002 2003.2005 
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Ogrožajo predvsem tisti dejavniki, ki jih povezujemo z zahodnim 

življenjskim slogom: 

•debelost, 

•energijsko prebogata hrana z malo vlakninami ter 

•sedeč način življenja skupaj z razvadami, kot so

•čezmerno uživanje alkoholnih pijač in

• kajenje 

• čezmerno sončenje. 

Priporočila za zdrav način življenja povzema Evropski kodeks proti 

raku. 

Na to, kdo bo zbolel za katerim od rakov, vplivajo z medsebojnimi učinki številni dejavniki 

iz okolja in načina življenja, dedna nagnjenost ter naključje. 

Dejavniki iz 

okolja 

Genetska 

/1 nagnjenost 

Fizikalni 

Virusi 

Kemični � Prehrana 

Alkohol 

Tobak 

Vse morebitne nevarnostne dejavnike posebne skupine strokovnjakov na osnovi strogo 

določenih merit razvrščajo v več skupin glede na stopnjo dokazane povezanosti z rakom. 

Več kot polovico smrti zaradi raka povzročajo dejavniki, ki so povezani z življenjskim 

slogom. 

DEJAVNIKI TVEGANJA 

Razlike v incidenci in umrljivosti RD med raznimi deli svetu, 

povečevanje incidence povsod po svetu in 

spremembe zbolevnosti pri priseljenkah z manj ogroženih 

območij na bolj ogrožena nakazujejo, da na zbolevanje 

pomembno vplivajo dejavniki iz okolja in način življenja. 



Med dokazane nevarnostne dejavnike poleg spola in starosti, 

štejemo še poprejšnje RD, nekatere benigne bolezni dojk, 

družinsko obremenitev, ionizirajoče sevanje, nekatere 

reproduktivne dejavnike in debelost. 

Za številne druge še ni dokončnega soglasja o vprašanju, ali so 
povezave, ki so jih našli v nekaterih epidemioloških raziskavah, 

res vzročne. 

GENETSKI DEJAVNIKI 

Do 4 % rakov Je povezanih z dednimi sindromi, kjer opažamo pojavljanje iste vrste raka v 
več generacijah iste družine, oziroma kjer gre za dedno okvaro, ki posameznika ogroža za 
rake, ki so značilni za posamezen dedni sindrom. 

Teh rakov je sicer malo, identifikacija posameznikov, ki sodijo v bolj ogrožene skupine 
zaradi dedne okvare, pa omogoča ciljano izvajanje preventivnih ukrepov te populacije. 

Poprejšnje benigne bolezni dojk 

Ogroženost je odvisna od vrste sprememb največja pri tistih z 
atipično hiperplazijo (štirikrat večje tveganje) 

multipli intraduktalni papilomi in fibrocistična bolezen 
ogroženost z RD povečujejo 

Ionizirajoče sevanje 

Tkivo dojk spada med tkiva, ki so zelo občutljiva za ionizirajoče 
sevanje. 

Največjo ogroženost so ugotovili pri tistih, ki so bile obsevane 
med menarho 

DOKAZANI IN DOMNEVNI NEVARNOSTNI DEJAVNIKI 

Poprejšnji rak dojk 

že zdravljene zaradi RD, so 2-3X bolj ogrožene za RD 

•Ženskam, pri katerih je sorodnica v prvem kolenu (mati, sestra ali hčerka) zbolela za 
RD, grozi dva- do trikrat večja nevarnost, da bodo zbolele. 

večje tveganje se je nanašalo predvsem na raka druge dojke in pljuč, 

maligni melanom, nemelanomskega kožnega raka, raka 

materničnega telesa, jajčnikov in ščitnice 

Mutacije genov, ki povzročijo večje tveganje za RD 

podedovane okvare nekaterih genov 

Prva skupina: pri katerih je absolutna ogroženost sicer velika, vendar 
so redki, zato je pripisljivo tveganje v splošni populaciji majhno. 

Pripisujejo jim 20 do 25 % vseh družinskih rakov dojk in 5 % vseh RD. 
Mednje spadajo npr. geni BRCAl, BRCA2, P53 (Li-Fraumenijev 
sindrom), PTEN (Mb. Cowden), ATM in še nekateri (16). 

Druga skupina: geni, ki uravnavajo metabolizem karcinogenov ali pa 
so vpleteni v popravljanje DNA, kot npr. CYPlAl in CYP2D6. 

Predstavljajo sicer majhno absolutno tveganje, ker pa so bolj 

razširjeni, so lahko povezani z večjim pripisljivim tveganjem. 

Reproduktivni nevarnostni dejavniki 

ženske, ki so menstruacijo dobile mlade, izgubile pa so jo 
starejše (vpliv starosti ob menarhi in menopavzi nakazuje, da 

na nastanek RD vplivajo ženski spolni hormoni) 

na ogroženost z RD vpliva rodnost. Vsaj ena polna nosečnost 

zmanjša tveganje za 25 %. Dolgoročno je porod zaščitni 
dejavnik; krepi se s številom porodov. 

nevarnostnimi dejavniki RD je starost ob prvem porodu. 

(ženske, ki prvič rodijo po 30. letu, za 70 % bolj ogrožene od 

tistih, ki rodijo pred 20. letom) 



REPRODUKTIVNI DEJAVNIKI 

V skupino klasičnih reproduktivnih dejavnikov tveganja spadajo: 

- zgodnja menarha, 

- pozna menopavza, 

- nerodnost, 
- pozen prvi porod, 

- majhno število otrok ter 

- kratek skupni čas dojenja. 
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Skupna lastnost teh dejavnikov je, da zvišujejo raven spolnih hormonov v telesu in tako 

vplivajo na nastanek hormonsko odvisnih rakov (rak dojk, rak jajčnikov, rak materničnega 
telesa). 

Nevarnost hormonsko odvisnih rakov večajo tudi dejavniki, ki posredno zvišujejo raven 
spolnih hormonov v krvnem obtoku: 9ebetqst, f';:ezmerno uživanje a!�9hpl_a, zdravljenje 
men9p�vzrr[hte.ž1t1.s._h.9JnJOni,ir:i oc?!l"!a !'lorrnqns�aJontracep�ija. 
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Pr.-d,•Hmj• t• faktor pomtrl'lbtll v ,,n,r•clj•h, rojtn,h do !tt• 1922. V kuntjiih l•"'tracij1li p1 H mu pridruži,, 

pozen pr'fi porod. Poti in rneh1ninni hrci-"101,n•i• d,!ov1r1j1 horrnol'lov ie vtd-"to ni,o popo!"'oi:n1 ruj11njt"'' 

Nadomestno zdravljenje menopavznih težav s hormoni 

Pri jemalkah, ki so HNZ jemale več kot lOlet, naj bi se tveganje za 
RD povečalo za 35 %. 

Opažali pa so razliko med kombiniranim HNZ (estrogen in 
progestagen) in HNZ samo iz estrogena v prid monopreparatu 

Priporočljivo je, da se jemalke HNZ držijo načela minimalnih 
odmerkov in čim krajšega jemanja 

DEBELOST IN TELESNA DEJAVNOST 

Prekomerna telesna teža zveča tveganje raka: 

- debelega črevesa, 

- žolčnika, 
- dojk pomenopavzalno, 
- endometrija, 

- ledvic in požiralnika (adenokarcinom) � 

Debelost kaže karcinogeni učinek v povezavi z drugimi dejavniki, kot je inzulinska 
rezistenca, nizka telesna aktivnost in menopavzalni status. 

Ogroženost se zveča sicer minimalno, za težo, ki je 35 % nad idealno telesno težo je 
relativno tveganje med 1,5 in 2. 

Ocenjujejo, da znaša delež rakov, ki jih pripisujemo prekomerni teži in debelosti v Evropi 
med 2 in S%. 

Zvečanje telesne aktivnosti na delovnem mestu in doma zmanjša tveganje raka debelega 
črevesa, dojk, endometrija in prostate. Relativno tveganje raka debelega črevesa in dojk 

za zmerno v primerjavi s telesno neaktivnostjo znaša med 1,5 in 2. 

Zato mora biti zvečanje fizične aktivnosti del vsake celostne preventivne strategije 
raka. 

Dojenje 

relativno tveganje RD zmanjša za 4,3 % na vsakih 12 mesecev 
dojenja poleg 7 % zaradi vsakega rojstva; v razvitih državah 
redke ženske dojijo tako dolgo 

Peroralni kontraceptivi 

dolgoročnih posledic ni in da ženske, ki so kdaj jemale 
kontracepcijske tablete, najmanj 10 let po prenehanju jemanja 
niso nič bolj ogrožene z RD kot ženske, ki tablet nikoli niso 
jemale. 

Za 25 % pa je nevarnost za RD povečana v času, ko jemljejo 
tablete, in 10 let po tem, ko so jih nehale jemati. 

Debelost 

Ženske, ki so debele po menopavzi, naj bi bile za 20 do 100 % 
bolj ogrožene z RD kot tiste, ki imajo normalno telesno težo. 

Debelost naj bi bila nevarna zato, ker v maščevju nastajajo 
estrogeni, zato je pri debelih raven teh hormonov višja kot pri 
suhih. 

Nasprotno pa naj bi bile ženske, ki so debele pred menopavzo, 
manj ogrožene z RD. 

Alkohol 

Ženske, ki dnevno popijejo 30 do 60 g alkohola, za 40 % bolj 
ogrožene kot abstinentke. 



UŽIVANJE ALKOHOLNIH PIJAČ 

Uživanje alkoholnih pijač zveča tveganje raka 

-ustne votline, 

-žrela, 

-glasilk, 

- požiralnika, 

-jeter, 

- debelega črevesa in danke 

-dojk 

Za vse rake velja, da je za tveganje raka pomembna količina popitega alkohola. 

�l}<oflol inJobaJ<_kaž_eta skupen učinek na tveganje rakov glave in vratu. 

Breme raka, ki ga pripisujemo pitju alkohola naj bi bilo med 3,6 % in 6 % 

PRENATALNI DEJAVNIKI 

Previsok energetski vnos zgodaj v življenju je najverjetneje povezan z večjim tveganjem 
raka 

-dojk in 

-debelega črevesa. 

Visoka porodna teža je povezana z večjo ogroženostjo z rakom: 

- dojk in 

-prostate. 

Preventivne metode bomo lahko predlagali šele, ko bomo natančno poznali 

karcinogene mehanizme te povezave. 

Telesna dejavnost 

Raziskave kažejo za 30 % manjše tveganje za RD pri ženskah, ki 

so po nekaj ur na teden zelo fizično aktivne, v primerjavi z 

ženskami, ki niso fizično aktivne. 

Antropometrični dejavniki 

Telesna višina ima pozitivno povezavo z RD. Pri ženskah, ki so 

za 10 cm višje od povprečja svojih vrstnic, je za 10 % večje 

tveganje za nastanek RD. 
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@ Standardni projekciji: 
> CC posnetek (kraniokaudalno)
> MLO posnetek (medilo lateral oblique)

PGMI klasifikacija - CC posnetek 

CC �sndck 

mamila v_erofi!u 

E_ektorclM miŠica 

viden lateralni in medkdni 
_Ercnhim 

simetr�slike 

kome gube 

dojko. no sredini posnetka 

odlični (P) 

n; 

dobri (G) 

ni vidno* 

delno 

manjša 
asimctri,E_ 

l'l'JOl_hne 

pri'!'erni {M) .1 neprimerni (I) 

ni povsem 

ni vidno** 

manjši del 
manlka 

i2razitc,vcndo.r 

,; 

večjidd 
manlka 

ne če:zl komo gubo l-e:z 
JXl,rcnhim . ______Ercnhim 

nivcc!ofi ,; 

o 

o 

@ Fizična priprava 

@ Psihična 
priprava 

@PGMI (Anglija) 

> (Perfect,Good, Moderate, lnadequate)

@ EAR (Avstralija) 

> ( Exelent, Acceptable, Repeat)

@Stopnje (Stufen) (Slovenija, Nemčija) 
> ( 1,2,3)



o 
CC posnetek 

• mamila v profilu 

P-o,t,:,lopotle{!I�. 

o 
CC posnetek 

o 
CC posnetek 

prikazana pektoralna mišica • žlezno tkivo vidno v celoti 

o 
CC posnetek 

o 
CC posnetek 

žlezno tkivo vidno v celoti vidne "neželjene" kožne gube 



o 
CC posnetek 

o 

d".jka na sredini posnetka in simetrija obojestransko 

o 
MLO posnetek 

o 

[j . 
.

. 

o 
MLO posnetek 

o 

mamila v profilu 

PGMI klasifikacija - MLO posnetek 

MLO _e_osnetck 
mamila v p_rofilu 
pektoro!no. mišica do 

višine mamile 
pcktoroloo mišico pod 
kotom 20 
ra�to inframamarna 
_g_ubo 

simetr�slike 

kome gube 
dojka M sredini 
_e_osnctka 

odlični (P)( dobri (G) 

rr,::m_E 

majhne, 
parenhimm 

.E_rekrit 

neprimerni 
_e_rimerni (M) 1 (I) 

ni E_OVSCm 

ni do višine 
mamile 

kot manjŠiod 
20 

slabo prikazana 

as1metr1_J_a 

ni vidna 

ni vidno 

ni vidna 

ni vidna 

koJno guba 
so, vendar ne I nad 

prekriYOjo tkl�renhimom 

MLO posnetek 

mamila v profilu 

MLO posnetek 

pektoralna mišica do višine mamile 



o 
MLO posnetek 

o 
MLO posnetek 

pektoralna mišica pod kotom 20° razpeta inframamrna guba 

o 
MLO posnetek 

vidne "neželjene" kožne gube 

o 
MLO posnetek 

• dojka na sredini posnetka in simetrija obojestransko 



o 
Ekspozicijski pogoji 

vidno kožno mejo (digitalno) 

o 
Ekspozicijski pogoji 

zadostno kompresijo (digitalno) 

Ekspozicijski pogoji 

• nezadostno kompresijo dojke - zadihano dojko 

o 

o 

o 

Ekspozicijski pogoji 

• vidno kožno mejo (analogno) 

Ekspozicijski pogoji 

zadostno kompresijo (analogno) 

Ekspozicijski pogoji 

oster prikaz žleznega tkivo, žil in robov 
pektorolnie mišice 



Kaj opazujemo in kaj 
opazimo? 

Radiološki inženir je 
edini, ki govori z 
žensko in jo vidi 
slečeno. 

@ SPREMEMBE NA DOJKAH: 

Pretekle operacije/brazgotine 

Vdrta koža ali mamila 

Spremembe na koži/znamenja 

Spremembe na mamili-Paget 

l':wioto�H�IIK 

@ SPREMEMBE NA DOJKAH: 

Pretekle operacije/brazgotine 

V drla koža ali mamila 

Spremembe na koži/znamenja 

Spremembe na mamili-Paget 

f'cvuto � Hoeua;. 

® ANAMNEZA: 

TUMOR: Kje? Kdaj? Dinamiko? 

IZCEDEK: Kakšen? (krvav, serozen) 
Spontan?Unilateralen? Monoduktalen? 
Koliko časa? 

DRUŽINSKA ANAMNEZA 

PREJŠNJE MAMOGRAFIJE ZA PRIMERJAVO 

f'ov.�10�!-fo<ltr. 

@ SPREMEMBE NA DOJKAH: 

Pretekle operacije/brazgotine 

Vdrta koža ali mamila 

Spremembe na koži/znamenja 

Spremembe na mamili-Paget 

Fo�:iata�tt,,..�r. 

@ SPREMEMBE NA DOJKAH: 

Pretekle operacije/brazgotine 

Vdrta koža ali mamila 

Spremembe na koži/znamenja 

Spremembe na mamili-Paget 

P.ovt,tb�t¼<JIK, 



• TEHNIČNI: odvisni od
kakovosti mamografa
(kontrast,ostrina, artefakti)

• KLINIČNI: kompresija
pozicioniranje pravilne
oznake artefakti

l'c�:��pOHMI!!'..-

• umirjen, dobre volje,
• natančen,
• sposoben komunikacije,

neodvisni od 
rtg inženirja 

�1 odvisni od 

� rtg inženirja 

• poznavanje anatomije in fiziologije dojk,
• tehnično znanje o fizikalnih osnovah slikanja,
• izvrstno pozicionira,
• dobro opaža detajle,
• sposoben sprotno reševati nastale probleme,
• delaven,
• team player, ...

Ogled posnetkov 
vseh omenjenih 

"idealov" 

@ je tehnično ena izmed najzahtevnejših 
sl ikanj; 

@ bistvena je visoka kak ovost vsakega 
mamograma; 

@ slaba kakovost mamograma vodi k 

povečanju števila nepotrebnih biopsij 
in 

@ zmanjšanju števila odkritih rakov. 

l'one¼>i:»H�,l±K. 

• sproščen,
• prilagodljiv,
• dojke "just f all into place",
• brez anatomskih defektov:

- ne presuh, ne predebel
- brez bolečin v ramenih, vratu, ...
- brez vdrte/ izbočene prsnice
- brez izbočenih reber

nasmejan,. .. 



S praktičnimi vajami pozicioniranja in rednim 
opravljanjem kontrole kvalitete dosegamo 

višjo raven zagotavljanja kakovosti dela 
radioloških inženirjev na mamografski 

diagnostiki, s tem kvalitetnejših 
mamogramov ter posledično celostni 

obravnavi preiskovanl<e. 

@ MAMOGRAM JE 

"Science of 

imaging" 

"Art of positioning" 

HVALA ZA POZORNOST! 

�fS, 1 i>1i) HAVf tt� ttM1M06�A'rl 
To:>A'j" ... Wfl� i)C ,ou ASO 



Mamografska 

tehnologija 

Urban Zdešar, ZVD 

Zgostitve 

o Nepravilnih oblik

o Od 0,5 mm do
nekaj cm

o lnfiltrirane v
okoliško tkivo

TEžAVA 

Gostota podobna 
žleznemu tkivu 

Mikrokalcinacije 

o Nepravilnih oblik 

o Razmeroma
kontrastne

o Lahko v gručah

TEžAVA 
Velikost od nekaj 
µm do nekaj mm 

Mamografija je 

o trenutno najboljša metoda za

odkrivanje morebitnih sprememb v

dojki, ki lahko pomenijo raka:

• Zgostitve

• Mikrokalcinacije

• Drugi znaki (strukturne motnje, spremembe 
kože ... ) 

Gostote tkiv v dojki 

Tkivo Gostota - Oslabitveni koef. @20 
- -�, (g/cin") keV (11cm) r "" � 

Maščobno 0,93 0,45 

Žlezno 1,035 0,80 

Tumorsko 1,045 0,85 

Kalcinacije 2,2 12,2 

o Tumorsko tkivo težko ločimo od žleznega
tkiva le na podlagi razlike gostot

o Pomembna tudi oblika 

Kakovostna mamografija 

o KAKOVOSTNE SLIKE

• Mogoče je videti objekte z zelo
majhnim kontrastom

• Mogoče je videti zelo majhne objekte

o DOZA na dojko naj ne bo previsoka



Kakovost slik - fizikalno 

o Prostorska ločljivost
= kako dobro so prikazani majhni objekti

(z velikim kontrastom) 

o Kontrastna ločljivost
= kako dobro so prikazani objekti z

majhno razliko v sestavi in gostoti 

o časovna ločljivost
= kako hitre spremembe še ločimo

Digitalna mamografija 

o Prostorska ločljivost
• Določa jo slikovni sprejemnik

o Kontrastna ločljivost
• Objekt
• Tehnika slikanja

• Slikovni sprejemnik
• Obdelava slik

Kontrastna ločljivost 

o Rentgenske slike so slike senc

o Senca nastane, če se sevanje
v objektu različno absorbira

o Objekt se vidi, če obstaja
razlika (kontrast) med njim in
okolico

Mamografija 

o Zahtevamo
• Dobro prostorsko ločljivost (zaradi

mikrokalcinacij)
• Dobro kontrastno ločljivost (zaradi

zgostitev)
• časovna ločljivost ni zelo pomembna 

Prostorska ločljivost 

o Prostorsko ločljivost določa velikost
slikovnega elementa (d)

o Merimo jo v parih črt na mm (lp/mm)
o Mamografija d :;; O, 1 mm

• D = O, 1 mm pomeni 5 lp/mm
•Film> 15 lp/mm

Kontrast je razlika 

... med objektom in 
okolico 



Šum 

o Slika ni "gladka"
ampak "šumi"

o Vrste šuma
• Kvantni
• Strukturni

(detektor)
• Elektronski

Kvantni šum ... 

. . . je spreminjanje števila fotonov in 

je odvisen od doze 

o Doza je sorazmerna številu žarkov (n)

o Šum je obratno sorazmeren s ✓n

N•-✓D 

Vidimo razliko 

ŠUMI 

KONTRASTI 

ŠUM! 

Idealen detektor ... 

... bi bil brez 
strukturnega in 
elektronskega šuma 

Ostane samo kvantni 
šum, ki je posledica 
statistične narave 
sevanja 

Kaj vidimo 

o Razmerje kontrast/šum
(CNR)

o CNR = C/N
o Večji CNR ➔ objekt je

bolj viden

Kdaj objekt vidimo 

o Teoretično

E,..,1ttir1d.:ov.,.1,i,utimeistmnffrmor,ey 

• če je kontrast vsaj 4 x večji od šuma

o Primer (XLS)
• Koliko doze (žarkov) je potrebno, da

dobro vidimo npr. razliko 10%



Kaj pa na slikah 

D =1 D= 10 D = 30 

C=lO C=l00 C=300 

8=100 8=1000 8=3000 

N =10 N =32 N =55 

CNR =1 CNR =3,1 CNR =5,5 

Kontrast 

o Radiografski kontrast (razlike v 
intenziteti sevanja takoj za objektom) 
• NAJPOMEMBNEJŠI ker je na tem 

mestu največ informacij 

o Zajeti kontrast (razlike v intenziteti 
sevanja, ki jih zazna slikovni sprejemnik) 

o Prikazani kontrast (razlike v 
svetlosti na sliki) 
• Tega VIDIMO 

Objekt 

o Na sestavo in gostoto

objekta nimamo
(veliko) vpliva

o Zato je pomembna

izbira ustreznega
spektra

. !žlezno J 1 
o Pomembna pa Je

kompresija Kalcinacije 2,2 

Kako lahko povečamo CNR 

CNR = C/N 

• Povečamo kontrast (kontrastna
sredstva, nižji kV)

• Zmanjšamo šum (povečamo dozo)

N ~ 1/✓D

CNR ~ C ✓o

o Radiografski kontrast 
• objekt (sestava, gostota, debelina),
+ spekter sevanja (anoda/ filter, kV)

o Zajeti kontrast
+ Slikovni sprejemnik 

o Prikazani kontrast
+ Zaslon

Kompresija 

MAMMOGRAPHY 



Pomen kompresije 

o Razmaknemo strukture v dojki
• Manj objektov ki ležijo eden nad 

drugim zato boljša slika
o �:!�j!

amo debeli

�

no v smeri 

�• manjša doza •
o Bolj homogena • • •

slika (boljši
kontrast)

Kaj je ustrezna kompresija 

o Kompresijska plošča vzporedna
slikovnemu sprejemniku

o Sila 130 do 200 N (13 do 20 kg!)
o Kompresijska plošča mora prepustiti

vsaj 80% sevanja (@ 30 kV) 

Spekter RTG sevanja določajo 

o Anodna napetost (najvišja energija)
o Anodni material (karakteristične črte) in
o Filter, ki odreže del spektra

11,,, , ', � O<•m,,,,,,._,

; .;,·,"Jr::,' 

��- 1 ;t' c, ... ,,.,, ... , �· . '..J( � - ,, ,.v,, 
".j, 

--·-,, . . 

m m = - - • - m m -

l"tl<>!O� Enuq')' l�tVl 

o Manj je sipanega sevanja = boljši
kontrast

o Mogoče je uporabiti manj prodorno
sevanje = boljši kontrast

o Strukture v dojki so bliže sprejemniku
slike = manjša geometrijska neostrina

o Manjša verjetnost premikanja med
ekspozicijo

Mamografski aparat 

o Kaj je
• Spekter (anoda/filter

napetost (kV))
o Kako deluje

•AAEC
•AEC

X•myM::e.....,_ 

Tl.ibePOI'\ 

FiltraOO<l 

Ccilrrui\SQn 

C-cmpffis:,.k)n-� paddlD 

Gtkl�, 
Scr«n.f'i.'-n 
Pnctc�.'N)f 
,_ 

Mamografski spektri 

o Zaradi majhnega lastnega kontrasta
(majhnih razlik v gostoti) je potreben
spekter z nizko energijo
• Nizka visoka napetost (20 do 35 kV)
• Posebne snovi za anodo (Mo, Rh, W)
• Posebni filtri (Mo, Rh, Ag ... )



Anoda / filter 

o Pri mamografiji je anoda iz snovi z
razmeroma nizkim Z (Mo ali Rh)

• zato so karakteristične črte pri nizkih
energijah (okrog 20 keV)

o Filter iz podobne snovi kot anoda

• Zato je del spektra nad črtami močno
oslabljen

e 
::, 
<I) 
o 
a. 
>< 

w 

Q) 

Moly/Rhodium Spectrum 
Molybdenum Anode 

Characteristic Radiation 

17.6 keV & 19.7 keV 

10 15 20 25 30 35 
Photon Energy (keV) SJmtwU 

Delovanje mamografa 

Molybdenum Anode 
Characteristic Radiation 

17.6 keV & 19.7 keV 
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::, 
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Molybdenum Filter 
-r-20 keV 

"' 
w 

10 15 20 25 
Photon Energy (keV) 

Kontrast - doza 

30 35 

Sp1ttwfJ, 

o Spekter sevanja določa njegovo
prodornost

Večja prodornost sevanja

® Manjši kontrast

© Manjšo dozo

Kje je optimalno??? 

Mamografija 

o Različne dojke slikamo z različno
tehniko slikanja

• Različna prodornost sevanja (spekter)

• Različna količina sevanja (mAs)



Brez avtomatike 

1000 1000 

J J 

oo 
!Oj 

j 5 

Dva avtomatska sistema 

o Avtomatska izbira tehnike slikanja

(AAEC) - spektra

• Izbira kombinacije anoda/filter

• Izbira anodne napetosti

o Avtomatska izbira ekspozicije (AEC)

• Izbira produkta tok x čas (mAs)

Kako deluje 

o Potrebujemo merilnik sevanja za

objektom

Slikovni sprejemnik 

1 

1 

1 

�-'.'/•JI Z avtomatiko 

-

-

1000 1000 
5
00 1 

l 

!Oj 
j 5 5 j 

Primer delovanja 

PMMA/ontom Ekspozicijske vrednosti 

(debelina) A/f Uo (kV) ft(mAs) 

20 mm Mo/Rh 26 28,7 

30 mm Mo/Rh 27 44 

40 mm Mo/Rh 28 65,3 

45 mm W/Rh 29 94,1 

50 mm W/Rh 30 109,1 

60 mm W/Rh 31 156,6 

70 mm W/Rh 32 229,4 

� 
SPEKTER Količina 

(prodornost) sevanja 

... pri mamografiji 

o Potrebujemo merilnik sevanja
za objektom

• Za sprejemnikom (tako se na
slikah ne vidi)

• sam sprejemnik (digitalni)

Slikovni sprejemnik 

Merilnik 

11000 
' 

j 
5 



Izbira spektra (AAEC) 

o Tehnika slikanja je odvisna od gostote
in debeline dojke

o Različni proizvajalci - različne metode

o Uveljavljeni dve:

• Na podlagi kratke (10 do 30 ms)
predekspozicije (GE, lnstrumentarium,
Lorad)

• Na podlagi podatkov o kompresiji 
(Siemens) 

Položaj merilne celice 

o Za ustrezno ekspozicijo je bistvenega

pomena položaj merilne celice

o Celica naj bo nameščena pod
najgostejši del dojke

Preverjanje delovanja 

o Primer - film

• Dobro delujoča avtomatika ohranja
počrnitev filma ne glede na objekt

Preverianje sistema avtomatske kontrole ekspozicije (AEC) 
Fantom 

(snov.dcbelin11/ 

Ploksl2cm 
Ploksi3cm 
Pleksl4cm 
Pleksl4,Scm 
P!oksiScm 
Plok$16cm 
P!eks17cm 

Pogojlekspozlcije 

PrOfJ!.llffl Alwda/Filter Vo(k� lt(mAs) 

Autofil!er(O} 
AutoF�ter {0} 
AutoF!lter(O) 
AutoF�ter {O) 
AutoFllter(O) 
AutoF�ter (O) 

Au!oF�ter.!Ql 

Mo/Mo " 11,7 

MonAo 27 21.7 
MolMo 28 38,2 
Mo/Mo 28 58,5 
Mo!Mo 28 85,3 
Mo/Mo 29 "' 

Mo/Rh 30 197 
Povprečje 

Največje odstopanje od povprečja 

(
1,63 
1,60 
1,60 
1,74 
1,72 

Izbira ekspozicije (AEC) 

o Pri izbranem spektru

merilnik za objektom meri

dozo

o Ko ta doseže vnaprej

določeno vrednost se

ekspozicija prekine

Novi (DR) mamografi 

o Nimajo več merilnih celic

o Merilnik je kar sam slikovni sprejemnik

o Samodejno izberejo najgostejši predel

• segmentacija

o Digitalni

PMMA/antom Ekspozicijske vrednosti PMMA 

(debelina) A/F Uo(kV} lt(mAs) ±5D 

20mm Mo/Rh 26 28,7 370, 5,4 

30mm Mo/Rh 27 44 370,0 5,5 

40mm Mo/Rh 28 65,3 367,5 5,5 

45mm W/Rh 29 94,1 385,4 5,8 

50mm W/Rh 30 109,1 394,2 6,0 

60mm W/Rh 31 156,6 383,2 6,0 

70mm W/Rh 32 229,4 406, 6,4 



Obdelava slik 

o Popravki zbranih podatkov

pred prvim prikazom

(preprocessing)

• raw data >>> raw image D Poi
ki

i·HHH 
n l 

o Prilagoditev slike

(postprocessing)

• Avtomatsko

• Ročno
u-lshranjevanje, 

... zato so potrebne kalibracije 

Kalibracija pomeni slikanje 

homogenega objekta: 

Detektor "ve" kakšna mora biti slika in 
popravi kar je narobe 

• Strukturni šum

• Termični šum

• Nedelujoče detektorske elemente (DELe)

Popravki 2 

Mrtvi DELi 

.,,, ,.... �"' ,..,.,. 

Ex:tractfrom .tff 
1mage of map 

18,921 dead pixe!s 
8 lmes 

0.14% of total 

Popravki 

o Zbrani podatki (raw data) se najprej

popravijo glede na lastnosti detektorja:

• Popravki zaradi individualne
občutljivosti posameznih detektorskih
elementov

• Električni in termični šum

• Popravki zaradi nedelujočih (mrtvih)
detektorskih elementov 

•... ??? 

Nepopravljeni piksli 



Podatki bi morali biti dosegljivi 

o Podatki o "mrtvih pikslih" bi morali biti
dosegljivi uporabnikom

• "on-line" dostop ali

• vsaj ob vsakem servisnem pregledu

o Merilo za kakovost detektorja

Kaj naredijo algoritmi 

o Ojačanje (poudarjanje) robov

o Povečanje kontrastnosti

o Izenačenje kontrastnosti

o Zmanjšanje dinamičnega območja

o Zmanjševanje šuma

o Kolimacija

o Uporaba LUT

o ... ???

Fantomi 

o Mamografski fantomi iz pleksi stekla

Debelina Ekvivalentna %žleznega 
pleksistekJa debelina doJke tikiva 

(mm) (mm) 

20 21 97 

30 32 67 

40 45 41 

45 53 29 

50 60 20 

60 75 9 

70 90 4 

Prilagoditev slike (postprocessing)

o ... je matematična obdelava slike, ki

ne doda novih informacij, le

obstoječe naredi (bolj) vidne

o Prilagoditev vsake posamezne slike

na nekoliko svoj način (odvisno od
slike)

• Namen je olajšati delo radiologu

o Skrivnost (proizvajalcev)

Obsevanost pacientk 

o Pri mamografiji je merilo za
obsevanost doza na žlezno tkivo
dojke (MGD = Mean Glandular dose)

o Namesto meritev pri pacientih se
uporabljajo fantomi za simulacijo
različnih dojk

Postopek 

1. Fantom(e) slikamo pri kliničnih

pogojih in nastavitvah ter zabeležimo
ekspozicijske parametre

2. Izmerimo dozo (kermo) v zraku pri

vseh pogojih

3. Iz ekspozicijskih parametrov in
meritev izračunamo povprečno
žlezno dozo (MGD)



Referenčne ravni 

o EUREF protokol ima dve referenčni ravni
(DRR1 in DRR2):
• DRR1 = sprejemljivo
• DRR2 = dosegljivo

Primerjava po Sloveniji 

2.50 , ________________ _ 

2,00 "--------------

1,50 

1.00 

o.so 

0.00 

Mamografski aparati v Sloveniji v zadnjem letu - rdeči DORA 

7,o1---------
qOr-------L .........

!\,ID 

(nO,l 

5,0 

4,0 

3,0 

2,0··r----· / -:----"---

• MD 

-ffi(l) 

,,w.,ffi(2) 

i o t--�-

0,0 

_ ___,__ ___ _ 

Prihodnost 

o Novi detektorji

• Štetje fotonov
• Spektrometrija 

o Nove tehnike

• tomosinteza

o CAD

4 5 
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o Novi načini procesiranja
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ANATOMIJA DOJKE 

Mamografska šola - oddelek za rad1olog110 01 LjublJana, JUnlJ 2011 

EvaMožina,drmed 

Specialistkarad10!091Je 

Embrionalni razvoj 
DEČKI IN DEKLICE 
4.embrionalni teden - zadebelitev ektoderma od pazduhe do dimelj, 
vriva se mezoderm 

6.embrionalni teden - nastane ektodermalna mlečna črta 
Po S.embrionalnem tednu ostane le še del v višini 4.medrebernega 
prostora 

IZ EKTODERMA NASTANEJO MLEČNE ŽLEZE 
IZ MEZODERMA NASTANEJO GLADKE MIŠIČNE CELICE 
BRADAVICE IN AREOLE 

Topografija dojke 

Med 3.-6. rebrom 
¾ dojke (zgornji in medialni del) leži na m.pectoralis major 
Lateralni del dojke leži na m.seratus ant 
Spodnji del dojke leži na m.serratus ant., m.obliqus abd. ext. in na 
fascii m.rectus abdorninis 
Od mišic dojko loči močna fascia 
Med fascio in žleznim tkivom je rahlo vezivo - retrornarnarni prostor 

Medialna meja dojke je sternalni rob 
Lateralna meja je srednja aksilarna linija 

Anatomija dojke 

• embrionalni razvoj

• topografija dojke

• prekrvavitev

• limfna drenaža

• struktura dojke

Embrionalni razvoj 

Vpliv materinih hormonov na rast mlečne žleze 
16.embrionalni teden - epitelijski brstič, ke se razraste v 15-25 
epitelijskih prog - bodoča mlečna izvodila (duktusi) 

32.-40.embrionalni teden - razvijejo se močno razvejane lobularno­
alveolarne strukture 

DEKLICE 
Puberteta - pod vplivom estrogena, progesterona in rastnega 
hormona se sproži rast zasnove za mlečno žlezo, izvodila rastejo v 

globino, nastanejo alveolarne zasnove, iz katerih se razvije mlečna 
žleza 

Topografija dojke 

Prsna bradavica in areola sta v rnedioklavikularni liniji 
4 kvadranti dojke 
Aksilarni podaljšek dojke sega proti pazduhi preko pektoralne 
mišice, kjer predira globoko pektoralno fascio 

Cooperjevi ligamenti so vezivni mostički, ki segajo od pektoralne 
fascie do podkožja dojke in tvorijo interlobarna septa 

1 



Prekrvavitev 

ARTERIJE 
A.subclavia --- a.thoracica int. --- rr.mammarii mediales (v dojko 
preko 2

„ 
3. in 4. interkostalnega prostora) 

A.axilaris --- a.thoracica lat. --- rr.mammarii laterales 
lnterkostalne arteije (2. - 7. interkostalni prostor) 

VENE (ob njih potekajo tudi mezgovnice) 
Plexus venosus areolaris --- v.thoraclca int. 

Medialni del dojke --- v.jugularis 
Kranialni del dojke --- v.subclavia 
Lateralni del dojke --- v.thoracicoepigastrica 

BEZGAVKE 

35 bezgavk 

75 - 97 % dojke se drenira v pazdušne bezgavke 

- l. , II. in III. nivo (lateralno, pod in media!no od m.pectoralis miner) 

Spodnji rob dojke --- epigastrični pletež, fascia m.rectus abd. --­
subdiafragma1ne bezgavke, subperitonealni pletež --- globoke trebušne 
bezgavke --- jetra 

Notranja torakalna limfna pot 3-25% dojke --- skoz[ m.pectora!is major v 
globoke bezgavke ob notranjem limfnem torakalnem deblu 

Posterioma torakalna limfna pot --- v bezgavke ob kostovertebralnih sklepih 

Subkalvikulame bezgavke 

Zgradba dojke 

VEZIVNI DEL (fino mrežje) 
- intralobarna septa 
- intralobularna septa 
-interlobularna septa 

Vezivni podporni Cooperjevi ligamenti 

Prostor med septami je izpolnjen z 
- maščevjem (ga ni pod areolo in bradavico) 
- žleznim tkivom 

MEZGOVNICE 

2 SISTEMA 

Povrhnje (subdermalne) nimajo zaklopk 
Globoke (intramamrne) imajo zaklopke 

Anastomoze med obema sistemoma, ki se nahajajo v 
subareolarnem področju 

Povrhnje mezgovnice se drenirajo v aksilo 
Globoke mezgovnice se drenirajo tudi drugam 

Zgradba dojke 

Epitelijski del - žlezno tkivo ali parenhim dojke 

• Vezivni del - stroma (dojki daje oporo in

čvrstost)

Zgradba dojke 

ŽLEZNI DEL 

Osnovna enota dojke , ki v času laktacije proizvaja mleko, je 
T errninal 
D uctal 
L obular 
U nit 

Lobulusi --- lobusi (15-25 različno velikih) --- duktuli lactiferi --­
laktiferni sinus pred vstopom v bradavico 

Duktusi (mlečni vodi) so odeti z epitelijskirni celicami, intralobularni 
imajo kuboidne celice, ekstralobularni pa kolumnarne celice 
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Patološke spremebe dojk 

VEČJI MLEČNI VODI 
- ektazije 

- papilarni 
- papilarni karcinom 

TDLU 

- fibrocistične spremembe 

- fibroadenom 

- duktalni karcinom in situ 
- lobularni karcinom in situ 

- infiltrativni duktalni karcinom 

Literatura: 

1. Marolt Mušič M, Hert! K, Kadivec M. Podkrajšek M, Jereb S ,Rentgenska in 
ultrazvočna anatomija dojke, Radio! Oncol 2004; 38 (supl 1): 51-57 

2. Dahmane R, Cor A, Anatomija in histologija dojke, Radio! Oncol 2001; 35 {Sup!1): 
44-50 

3.Takač !, Osnove anatomije. fiziologije in patologije dojke, Obzor Zdr N 1996; 30· 
193-6 
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B1-RADS 
Breast lmaging Reporting and Dala System 

S. Jereb, 

Onkološki inštitut Ljubljana, Radiološki 
oddelek 

Uvod 

izdaja ga B1-RADS Committee ACR (4. izdaja) 

sodelujejo ACR, NCI, FDA, AMA, ACS, ACP 

leksikon MG terminov in oblike podajanja izvidov 

v standardiziranem jeziku oz. kategorijah -

uniformen način za pisanje MG izvidov 

"kvantifikacija" zmanjšuje zmedenost, omogoča 

nadzor in primerjavo, zato dviguje kvaliteto 

Leksikon najdb - tumor 

• 3D lezija - vidna v 2 proj. (sicer

asimetrija), rob je povsod konveksen

• oblika

-okrogla 

-ovalna 

-lobulirana

-iregularna

Uvod 

Zgradba dojke 

Leksikon najdb 

(mase, kalcinacije, arhitekturne motnje, posebni primeri 
- asimetrične zgostitve, pridružene najdbe) 

Lokacija lezije 

Organizacija izvida 

Bazični klinično relevantni mamografski nadzor 

Zbiranje podatkov 

B1-RADS UZ in B1-RADS MRI 

Zgradba dojke 

• ACR tip 1 - maščobna dojka (do 25%

fibroglandularnega tkiva) 

• ACR tip 2 - razpršeno fibroglandularno tkivo

(25-50%) 

ACR tip 3 - hetrogeno gosta dojka (50 -75%) 

• ACR tip 4 - zelo gosta dojka (več kot 75%

žleznega tkiva) 

Tumor - nadaljevanje 

• Rob

-cirkumskripten (dobro, ostro definiran)

-mikrolobuliran (majhne undulacije)

-prekrit (z drugimi spremmebami ali normalnim

žleznim tkivom)

-nejasen, slabo definiran

-spikuliran

1 



Tumor - nadaljevanje 

• gostota (glede na pričakovano atenuacijo
enakega volumna fibroglandularnega tkiva)

-hiperdenzne

-izodenzne

-hipodenzne brez maščobe

-radiolucentne, ki vsebujejo maščobo

Kalcinacije - nadaljevanje 

• 2. suspektne mikrokalcinacije
• amorfne ali nejasne

- difuzne raztresene 

- v gruči, linearno, segmentno ali regionalno razporejene 

• grobe heterogene

Kalcinacije - nadaljevanje 

• distribucija

-difuzne raztresene (naključno)

-regionalne (več kot 2 ccm)

-grupirane (min 5 MK v manj kot 1 ccm)

-linearne

-segmentne

Leksikon najdb - kalcinacije 

• opisujemo morfologijo in distribucijo
• 1. tipično benigne

- kožne 

- vaskutarne 

- grobe - tip koruznega zrna 

- paličaste 

- okrogle 

- kalcinacije z lucentnirn centrom 

- tip jajčne lupine 

- kalcijevo mleko 

- kalcinacije šivov 

- distroftčne 

Kalcinacije - nadaljevanje 

• 3. višja verjetnost malignosti

• drobne (fine) pleomorfne
• drobne linearne ali linearno razvejane

Arhitekturna motnja 

spremenjena normalna arhitektura, brez vidne definitivne 
mase 
spikulacije, fokalne retrakcije, izkrivljeni robovi 
parenhima 
možna najdba skupaj z maso, asimetrijami ali 
kalcinacijami 
AM je suspektna za malignom, če ni anamneze travme 
ali krg posega 
radiarna brazgotina 
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Posebni primeri 

• asimetrična tubularna struktura

• intramamarne bezgavke

• globalna asimetrija

• fekalne asimetrije - asimetrična zgostitev

(konveksni in konkavni robovi)

Lokacija lezije 

• trodimenzionalna lokacija

sistem ure ali zrcalno označevanje, dodatno

kvadrant

globina (ant., srednja, post. 1/3)

• subareolarno, centralno, aksilarni podaljšek

81-RADS

O - nepopolna ocena, potrebna je dodatna slikovna 

diagnostika ali primerjava s starimi slikami 

1 - normalen izvid, negativno 

2 - benigne najdbe 

3 - verjetno benigno - < 2% tveganje za malignom, za 

zgodnjo kontrolo 

4 - suspektna spremmeba - 2-95% tveganje za 

malignom, za biopsijo 

5 - visoko sugestivno za malignom - > 95% verjetnost, 

za kirurgijo 

6 - dokazan malignom 

Pridružene najdbe 

• retrakcija kože ali mamile

• zadebelitev kože

• zadebelitev trabekul

• kožne lezije

• aksilarna adenopatija

Organiziranje izvida 

• indikacija

• zgradba dojke

• jasen opis signifikantnih najdb

• primerjava s starimi slikami

• skupni vtis - BI-RADS

81-RADS - nadaljevanje

kategorije O, 4 in 5 pomenijo pozitivno 

ovrednotenje 

• kategorije 1, 2 in 3 negativno

3 



Osnovni, klinično pomemben 

mamografski nadzor 

• zbirni podatki

• izračunani podatki: TP, FP, PPV, stopnja

detekcije mig, % najdenih minimalnih mig,
% lgl neg., delež ponovno vabljenih ...

UZ leksikon 

• struktura ozadja

• tumorji

UZ - tumorji 

• oblika

• orientacija

• robovi

• omejitev (cona tranzicije z normalnim
tkivom)

• ehogenost

• posteriorne akustične lastosti

• okolišnje tkivo

81-RADS UZ

• UZ karakterizacija MG in tipnih lezij

• UZ povečuje specifičnost

• UZ vodeni posegi

• B1-RADS UZ - standardizacija

karakterizacije lezij in izvidov

• nekatere karakterizacije so podobne kot

pri MG, nekatere so značilne za UZ
(orientacija, ehogenost)

UZ - struktura ozadja 

• homogena - maščevje

• homogena - fibroglandularno tkivo

• heterogena

Tumorji - oblika 

• ovalna (lahko tudi makrolobulirana)

• okrogla

• iregularna

4 



Tumorji - orientacija 

• horizontalna (paralelna s kožo)

• vertikalna

• poševna

Tumorji - omejitev 

• ostra omejitev

• ehogeni halo

Tumorji - posteriorne akustične 

lastnosti 

• brez posteriornih akustičih lastnosti

• posteriorna pospešitev UZ snopa

• posteriorna senca

• kombiniran vzorec

Tumorji - robovi 

• cirkumskriptni

• necirkumskriptni

- nejasni, zabrisani

- angularni

- mikrolobulirani

- spikulirani

Tumorji - ehogenost 

• transonična

• hipoehogena

• izoehogena

• hiperehogena

• kompleksna

Tumorji - okolišnje tkivo 

• vodi

• spremembe Cooperjevih ligamentov

• edem

• arhitekturna motnja

• zadebelitev kože (fekalna ali difuzna)

• retrakcija oz. iregularnost kože

5 



Kalcinacije 

• slabo karakterizorane z UZ, včasih vidne

• makro in mikrokalcinacije

Vasku larizacija 

• prisotnost znotraj lezije

• ob leziji ali v okolišnjem tkivu

• višje rezistence v mig tumorjih

Zaključek 

B1-RADS zagotavlja uniformnost 
terminologije najdb in pisanja izvidov, kar 

omogoča jasnejšo komunikacijo in možne 

statistične obdelave in s tem kvaliteto 

obdelave v slikovni diagnostiki dojke. 

Posebni primeri 

• skupek mikrocist

• komplicirana cista

• tumorji v ali na koži

• tujki

• intramamarne bezgavke

Organizacija izvida 

anamneza in razlog napotitve 

razširjenost pregleda, uporabljene tehnike 

analiza signifikantnih najdb 

- tip tkiva v ocenjevanem področju 

- velikost lezije. vsaj 2 dimenziji 

- lokacija lezije 

opis lezije z B1-RADS terminologijo 

korelacija s kliničnim pregledom in drugimi preiskavami 

B1-RADS kategorizacija 

priporočila za nadaljno obravnavo 
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Rak dojk 

Maja Mušič, Simona Borštnar 

Mamografska šola junij 2011 

Vrste RD - histološki tip 

• Duktalni karcinom in situ - DCIS

• Invazivni duktalni karcinom - IDC (80%)

• Lobularni karcinom in situ - LCIS- ni rak!

• Invazivni lobularni karcinom- ILC

• Papilarni karcinom

• Mb. Paget

• Vnetni karcinom

o 

o 

Lobularni karcinom 

• druga najpogostejša histološka oblika RD

• 5-15% vseh RD

• Zbolevajo relativno starejše bolnice, večji

karcinomi

• Sestavljen je iz relativno majhnih celic, ki so

zelo podobne endotelijskim celicam.

• Slabša kohezivnost celic

Rak dojke 

• najpogostejši rak pri ženskah ( > 1100 bolnic/ leto

v SLO}

heterogena bolezen

- glede na vzorec genetskih sprememb 

- patohistološko sliko 

- klinično sliko 

heterogeno je tudi 

zdravljenje 

o 

DCIS - IDC 

;;i;\iitHClln�et 

ln;;;,..,.i;.'\lCnr.cer 

Lobularni karcinom 

• Slabše viden na mamografiji

• Mamografija in UZ podcenjujeta obseg bolezni

• MRI v 28% spremeni potek operacije

o



o 

Lobularni karcinom - primer 

Vnetni karcinom 

• Redka oblika raka dojk

<5%

• mig celice v limfatičnem

žilju kože

Običajno ni tipen kot
vozliček

• Prizadetost kože

• Hiter potek!!!

Tumorski receptorji 

• Estrogenski in progesteronski receptorji

• Hormonsko odvisni raki običajno rastejo

počasneje

• Dober odgovor na hormonsko zdravljenje

• ER+ / ER-

• PR +/ PR -

o 

o 

o 

Lobularni karcinom - primer 

Papilarni karcinom 

• Redek, 1-2 % vseh RD

Običajno starejše bolnice

• Raste počsi

• lntraduktalno

• Iz papilarna

Tumorski receptorji 

• Her 2 (human epidermal growth factor receptor

2 = receptor za rastni faktor)

izražen pri cca 20% bolnic

• Her 2 +

• Dober odgovor na zdravljenje s Herceptinom



o 

Trojno negativni rak dojk 

• ER-, PR -, Her 2 -

• Zbolevajo mlajše ženske, < 40 let

• Bolj agresivni tumorji

• Tumorji so običajno večji ob odkritju bolezni

• Slabša prognoza

• Večje tveganje za ponovitev bolezni v 5 letih

• Pogost pri BRCA 1/2

RAZŠIRJENOST RAKA DOJKE OB POSTAVITVI 

DIAGNOZE 

LOKALNO OMEJEN LOKALNO NAPREDOVAL RAZŠIRJEN RAK 

o 

Sistemsko zdravljenje raka dojke 
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o 

o 

o 

Razvoj RD razdelimo na 3 obdobja: 

l. obdobje, ko RD ni mogoče odkriti z nobeno
od znanih diagnostičnih metod;

2. obdobje (t.i. predklinično, asimptomatsko
obdobje), ko je tumor že prepoznaven z
mamografijo, ni pa klinično tipen. Dolžina
tega obdobja je odvisna od vrste raka, od
histološkega gradusa in hitrosti rasti ( od 1,2
do 6,7 let)

3. obdobje, ko postane tudi klinično tipen.

Zdravljenje raka dojk 

i SISTEMSKO 
\zoRAVUENJE 

Kakšen je namen dopolnilnega sistemskega 

zdravljenja? 

dopolnilno 

-� """'"�'



o 

Kakšen je namen predoperativnega 

sistemskega zdravljenja? 

predoperativna 

... � 

operacija 

Lastnosti karcinoma dojke, ki jih določamo 

pred odločitvijo o vrsti zdravljenja 

�PA,:P�J.lA 

Genski podpisi karcinoma dojke 

o 

Sistemsko zdravljenje raka dojk 

o 

Porazdelitev bioloških lastnosti karcinoma 

dojke 

o 

o 

% 

"' HR poiitivnl HER2 pozitivni 

Tveganje za ponovitev bolezni 

HRneC.:atlvnl 
HER2neg.:ativnl 



Izbor dopolnilnega sistemskega zdravljenja 

StatUS'HER·2 

Hormonska vfaoka 
odvisnost 

Menop;wzni 
statu$ 

NIZKO 

TVEGANJE 
PONOVITVE 

SREDNJE 

TVEGANJE 
PONOVITVE 

VISOKO 

TVEGANJE 
PONOVITVE 

KT=kemoterap1Ja 
HT=hormonska terap11a 
T=trastuzumab (Herceptm) 

l-!ER•2negativen 1 HER-2 pozftWen 

srednje neg. jvisoka srednje 

,�r I H 

o 

(y ) 

o 

Izbor dopolnilne KT 

,biološke značilnosti tumorja, obseg tumorja 
,starost in menopavznl status 

►spremljajoče bolez�i 
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Sistemsko zdravljenje raka dojk: HT 

KEMOTERAPUA 

neg. 

o 

Kemoterapija (KT) 

deluje na rast, razvoj in 
razmnoževanje celic 

neselektivno na vse celice v 
telesu, še posebno hitro 
deleče 

alkilanti 

antimetaboliti 

antibiotiki z antitumorskim 
delovanjem 

zaviralci delitvenega vretena 

d?leCJ ,e- rahva c1::lica 

Učinkovitost dopolnilne kemoterapije 
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Učinkovitost dopolnilnega hormonskega 
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Hormonsko zdravljenje 

nepogrešljivo pri 
zdravljenju 
hormonsko 
odvisnih rakov 

'1%celic 

Izbor hormonskega zdravljenja razširjenega 

raka dojk 

PREMENOPAVZA 

Tarče pri raku dojke 

Tarčna zdravila delujejo na: 

o 

receptor ali določeno signalno 
v rakavi celici 

,. tumorsko žilje 

tumorsko stremo 

Vrste hormonske terapije 

►zavora sinteze 
estrogenov 

V perlfefnlh tkivih 
{zavlralcl aromataz) 

,-preprečitev vezave 
estrogenov na hormonske 

:;.. preprečitev vezave 
estrogenov na
hormonske receptorje 

;...1zcJščenJe ER receptorje 
(npr. tamokslfen) 

;..ovarljska supreslja 
atl/ablacija 

o 

o 

Sistemsko zdravljenje raka dojk: tarčno 

HO�MP!f�l{A ,i:e� P(1A 

KEMOTERAPUA 

Tarče in tarčna zdravila v rutinski klinični 

praksi 

receptor za epidermalni 

rastni dejavnik HER-2 

trastuzumab 

receptor za žilni epidermalni 

rastni dejavnik (VEGFR) 

• bevacizumab 



o 

Petletna relativna preživetja v različnih 

časovnih obdobjih 

f--

o 

Zaključki 

velik razvoj sistemskega zdravljenja v zadnjih 

petdesetih letih 

sodobno sistemsko zdravljenje raka dojk sledi 

biološkim značilnostim tumorjev in je prilagojeno 

vsakemu bolniku posebej 

razvoj je usmerjen k iskanju novih tarč in zdravil, 

usmerjenim proti njim 





ONKOLOŠKI INŠTITUT LJUBLJANA 
ODDELEK ZA RADIOLOGIJO 

Benigne spremembe v dojkah, pregled 

Go.fperCn;!.!,mi,: .\lr!Ji:I .\lw'i1· 

Ljubljana, junij 2011 

1. Radiološke značilnosti 
■ 1.1. tumorske formacije 

vidne v 2 projekcijah, solidno jedro, konveksne oblike 

1.7% 

Tu form., velikosti 10-15 mm • · ·  • ·Ti> verjetnost 
za mig 

Številne tu formacije � verjetnost za mig 0.4% 

1 . Radiološke značilnosti 
■ 1.1. tumorske formacije 

1.1.2. rob- zasenčen = potrebna nadaljna oprcdclitcY 

( uporaba tomosinteze?) 

Fibroadenom (mamografsko zasenčen) 

l.1.2. rob- mikrolobuliran = suspekten, potrebna nadaljna opredelite,· 

Mucin. Ca DC/S 

Benigne spremembe v dojkah, pregled 

■ l. Radiološke značilnosti- kaj iščemo ?

■ 1.1. tumorske formacije 

■ 1.2. strukturne motnje 

■ 1.3. asi1nctričnc zgostitve

■ 1.4. mikrokalcinacije (i\IK)

■ 1.5. dodatne UZ in c.IR radiološke značilnosti

■ 2. Patohistološke diagnoze benignih sprememb

1. Radiološke značilnosti 
■ 1.1. tumorske formacije 

1.1.2. rob- dobro omejen, lahko makrolobulirnn = benigen 

Enostavna cista 

1.1.2. rob- slabo razmejen = znak maligrn>sti, pl>trcbna opredelite,· 

/DCIII 

1. Radiološke značilnosti 
■1.1. tumorske formacije 

1.1.2. rob- mikrolobuliran = suspcktcn, potrebna nadaljna opredelite\' 

Skupek cist 

1.1.2. rob- spikuliran = maligen ,·idcz 

DC/S 



1. Radiološke značilnosti 

■1.1. tumorske formacije 

Postop. Fibroza- spikulacije 

1.1.3. gostota spremembe- jedro = suspektcn ,·idcz 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.2. strukturne motnje-

Nimajo tumorskega jedra, lahko se prikažejo te v eni projekciji- so znak malignosti 
in je potrebna opredelitev 

ILC Radiafna brazgotina Postop. fibroza 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikroka!cinacije (MK) 

95% DClS (23%-30% malignomov) se diagnosticira zaradi mamografsko vidnih MK 

Pomembni so­

oblika 

■ razporeditev 

gostota, velikost 

■ število 

1. Radiološke značilnosti 
■1.1. tumorske formacije 

l. 1.3. gostota- luccncc = maščoba, benigni Yidcz 

Hamarlom 

1 . Radiološke značilnosti 

• 1.3. asimetrije-

Nimajo jasne omejenosti ali lociranosti v 3D. otežena interpretacija, lahko 
predstavljajo le razvojne variante- ključni so stari posnetki 

Razvojna varianta 

Nadomestna hormonska terapija- po 1 mesecu 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije {MK) 

Gniča•, �,ti 5 ,\!K v ,·olumnu i l'Ctll 

Rcgion,1]110- ,\IK v n,lunmu 2 n:m 

/DC 



1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije (MK) 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- kožne kalcinacije 

Tatoo znak {podobna morfo!og1ja na MLO in CC) 

1. Radiološke znači!nosll 

■ 1.4. Mikrokalcinacije {MK) 

■1 .4. 1. Benigne kalcinacije- lupinaste kalcinacije 

ciste 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije (MK) 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- ·tea cup" ali kalcijevo mleko 

Kalcijeva usedlina v mikrocističnfh spremembah (na MLO in CC) 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokatcinacije (MK} 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- žilne kalcinacije 

•tirnice· 

1 . Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije (MK} 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- "popcorn" kalcinacije 

fibroadenomi 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije (MK) 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- "p!asmacel! mastitis" kalcinacije 

Nastanejo zaradi ektatičnih duktusov pri starejših ženskah in so običajno 

obojestranske. Za razliko od DCIS so grobe (premer> 1 mm). 



1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije (MK) 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- okrogle in pikčaste kalcinacije 

Nastajajo v acinusih v sklopu fibrocističnih sprememb ali adenoze in so običajno 
difuzne in dokaj unimortne, lahko so v lobularnih skupkih. 

Okrogle merijo 0,5-1,0 mm in pikčaste< 0,5 mm. 

1. Radiološke značilnosti 

■ 1.4. Mikrokalcinacije (MK) 

■1.4.2. Neopredeljene kalcinacije- amorfne kalcinacije 

So drobne in nejasnih oblik, glede na njihovo razporeditev in dinamiko se določa 
nadatjna obravnava 

Amorphous calcifications (3) 

8I-RADS 2: when diffuse and bilateral 
8I-RADS 3: when multiple bilateral clustered 
8I-RADS 4: when unilateral clustered or new 
on follow up or in a patient with a cancer in 
the contralateral breast 

DC/$ 

Fibrocist. Spr. 

1. Radiološke značilnosti 

■1.5. dodatne UZ in MR radiološke značilnosti 

■ MR- v protokolu vključene dinamične sekvence KS 

cista 

TIRM (T2) TSE T1 subtrakcija FLASH (Tl) 
■ hitro barvanie v inicialni fazi ter izplavljanie ali plato KS po 2 min je znak malignosti 

1. Radiološke značilnosti 

• 1.4. Mikroka!cinacije (MK) 

■1.4.1. Benigne kalcinacije- distrofične kalcinacije 

So izrazito grobe in heterogene, nastanejo običajno zaradi maščobne nekroze, 
lahko zaradi traume ali obsevanja. 

1.4.1. Benigne kalcinacije- kalcinirani 
postop šivi 

1. Radiološke značilnosti 

■1.5. dodatne UZ in MR radiološke značilnosti 

■ Horizontalna orientiranost (razmerje >1) glede na UZ sondo je znak benignosti 

Fibroadenom DC/$ 

■ Kompresibilnost (elastografija) z UZ sondo je znak benignosti 

■ Doppterski znaki hipervasku!arizacije so 
znak malignosti, vendar je opredeljevanje 
nezanesljivo 

■ KS? 

■ 2. Patohistološke diagnoze in prikazi primerov

■ fibroadenom 

Je napogostejši sohdni tumor žensk v vseh dobah starost! 
je pogostejši pri mlajših ženskah (do 30. leta) 
žlezno-vezivni tumor 
nastane zaradi motenj hormonskega ravnovesja, predvsem neenakomernega izločanja estrogena 
v rodni dobi lahko raste, v starosti običajno invo!ucija 
ko se kalcinacije večajo, dobivajo patognomonično "popcorn" obliko 



2. Patohistološke diagnoze 

■ adenom, fibroadenolipom (hamartom), lipom 

Žlezno tkivo, vezivno tkivo, maščobno tkivo. Za fibroadeno!ipom so mamografske 
!ucence patognomonične "dojka v dojki" 

hamartom 

2. Patohistološke diagnoze 

■ adenoza, sklerozantna adenoza, fibrocistične spremembe 

Fibrocislične spremembe: difuzne pikčaste ali grobe MK, pogoste "tea cup", difuzne 
ciste ln nodularne zadebelitve. Spremembe so lahko fekalne, MK so lahko tudi 
heterogene ali amorfne. 

Sk!erozantna adenoza: okrogle, pikčaste ali amorfne MK, prisotne različno 
razmejene zgostitve običajno večjih velikosti 12-25 mm. 

Sklerozantna adenoza 

2. Patohisto!oške diagnoze 

■ papilom 

Benigna pro!iferacija mloepitelija na fibrovaskularnem peclju, teži intraduktalno 
običajno centralno retroareolarno. Mamografsko so pogosto ne vidi, radiološko ga 
težko ločimo od papllamega karcinoma in je običajno potrebna nadaljna opredelitev 

2. Patohistološke diagnoze 

■ adenoza, sklerozantna adenoza, fibrocistične spremembe 

Adenoza predstavlja povečanje velikosti in števila acinusov ter duktusov, 
sklerozanlna adenoza predstavlja kombinacijo s sklerozo strome. Fibrocistične 
spremembe predstavljajo kombinacijo cist, fibroze in adenoze. lahko je v razponu 
normalnih variant. 

cista 

2. Patohistološke diagnoze 

■ radialna brazgotina 

('{{),-,, )vG._"·�-� 

?'tu;,) 
�·� 

fibrocistične spr. 

n
adenoza 

Benigna proliferativna Jezija z centralno fibroelastozo, radiološko ima spikuliran­
maligni videz 

2. Patohistološke diagnoze 



2. Patohlstološke diagnoze 

■ maščobna nekroza 

Nastane po operaciji/traumi, ima običajno lobutirano lucentno jedro in sprva 
neopredeljive linearne ali pleomorfne MK, z časom postajajo zakrivljene in nato 
patognomonične distrofične. Maščobna nekroza ima sprva lahko videz asimetričnih 
zgostitev. 

razvoj maščobne nekroze 

? 

2. Patohistološke diagnoze 

■ ciste (najpogostejši tumor dojke) 

Enostavna cista 

Cista z vnetno zadebeljeno steno in debrisom- v kolikor je vsebina hemoragična, gre na cito!ogjo 

HVALA ZA POZORNOST 
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Maligne lezije v dojki: 

mmg, UZin MR 

RAZSOJ KARCINOMA: 

•POlZVODILIH 

-PO VEZIVNEM TKIVU 

·LIMFOGENO,HEMATOGENO 

-LOKALNE BEZGAVKE 

-PRERAŠCANJE V MIŠICO.STENO 

-V ODDALJENE ORGANE 

Marta Zebič � Šinkovec, 
Onkološki inštitut Ljubljana 
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DIREKTNI ZNAKI INVAZIVNEGA 

KARCINOMA 

1. TUMORSKA FORMACIJA (hiperdenzna ali izodenzna

s parenhimom) 
- zvezdaste lezije

- mikrolobuliran tumor

- delno zabrisan tumor 
- dobro omejen tumor

2. STRUKTURNA MOTNJA

3. MIKROKALCINACIJE

4. ASIMETRIJA UD 
5. DILATIRAN VOD

o 

o 

o 

TDLU - osnovna funkcionalna enota

•,d���fl� �� ----·� 
µ,r� " � lli&J 

�IDCISI 

� 

PREKURZOIUI INVAZIVNEGA KARCINOMA 

IX'IS 
IXrlt\Dl'K"L\L:--E l'APIL\R'\"E :-.EOl'J .. \Z.\IE 

C,-ntralnip;,p,!\>mi 
P,·nli;mir,>pil,,,m 
.\1,p,�ni r�ri!om, 
ln1r.>,luU�lni p;,pdam, l,w.;nwm 
lnlr,1.;"11čn1pap,bmibrcinom 

INVAZIVNI KARCINOM 
nn.;r.\1s1 

•I.OBl"L.\R'.\! 
-:-.lJ:DCL.\R'.-:L :-.lt'C!�('/.:-:L 11·m L\H'.\!. P.\!'JL\R:S! 
-:S!b.btd 
-1-siml.., - �m 

•�.\RKn:i.11.u:i.110:-.11 

REKU RENTNI RAK DOJKE 

METASTATKI RAK DOJKE 

INDIREKTNI ZNAKI 

INVAZIVNEGA KARCINOMA: 

• retrakcija mamile

• retrakcija kože

• zadebelev Cooperjevih lig.

• zadebelitev kože nad tumorjem

• zadebelitev trabekul

• retrakcija, fiksacija na pektoralno mišico

• povečane goste bezgavke

1 
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ZNAKI DIFUZNO RASTOČEGA 

KARCINOMA 

• difuzne mikrokalcinacije

• difuzna hiperdenznost dojke

• lokalizirana asimetrij

• deformirane konture

• zadebeljeni Cooperjevi lig., trabekule

• difuzno zadebeljena koža

Kako uspešni smo pri odkrivanju raka dojke? 

-velikost tumor:ja

-histološki tip

-tip rasti

-okolno tkivo

Velja za \·s\! preiskovalne metode \" diagnostiki sprememb \" dojkah 

P()SEBN_E_Q]J_LIKE !NXAZIVNill_KARCINOM_QV 

• MEDULARNI 

(tumor mlajših, mamografsko ostro omejen. lobuliran, podoben fibroadcnomu. 
ultrazvočno hipochogcn z postcriomim akustičnim ojačanjem, lahko chogcn 
halo ali angulirani robovi) 

• l\'1UCINOZNI (bolj pogost pri starejši. podobne karakteristike kot medulami) 

• TUBULARNI (mamografsko spikulirana lezija, lahko z kalcinacijami. 

ultrazvočno ima vse karakteristike malignoma, večji tumorji akustično senco) 

• PAPILARNI (okrogli, ostro omejeni, visokodenzni intracistični, kalcinirani, 

v vodih - prikažemo jih z duktografijo) 

() 

o 

DCIS 

mikrokalcinacije 

tumorji.asimetrija, strukturne 

mikrocistični skupki 

motnje 

dilatirani vodi z ali brez mirkokalcinacij 

NOS INVAZIVNI KARCINOM 

mamogrnfsko tumorji, strukturne motnje, 
kalcinacije v tumorju, dilatirani vodi, 
kalcinacije v vodih 

ultrazvočno vertikalno orientirani, ehogen 
halo. dilatiran vod proti mamili 

robovi spiku!irani. mikrolobu!irani. ostro 
omejeni. mešani 

v 25%-50% multifoka!ni, v 15%�20% 
multicentrični 

INVAZIVNI LOBUI..ARNI KARCINOM 

največkrat netipen in mamografsko neviden karcinom 

ne povzroča destrukcije niti dczmoplastične reakcije. ni centralnega nidusa 

pogosto je bilateralen in multicentričen 

mamografski izvid je nespecifičen. asimetrična zgostitev z ali brez strukturne 

motnje. spikulirane lezijc ali tumorske mase so redke. redke vendar možne 

so kalcinacije 

UZ pomembnejšo vlogo kot pri ostalih invazivnih karcinomih 

Ultraz\·očno od nič do tumorske lczijc podobne !DC. več tumorskih formacij 

z ehogcnim halojem, heterogena stmktura tkiva. slabo definirani areali z 

akustično senco. infiltracija Coopcrjevih ligamentov 

MRM (magnetno resonančna mamografija) velik pomen pri določanju 

obsežnosti invazi\·nega Iobulamega karcinoma 

2 
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_ l;;,';�-�7" HISTOLOŠKI TIP DCIS
----

NUKLEARNI GRADUS DCIS 

/---------------
Srednji gradus II 

Nlzkigradusl 

IDC 

(nizki gradus} 

rnzši�ieni. razvejani vodi 

mikrolobulirane hioehogene 
spremembe 

Visok] graduslll 

(hlgh grade) 

IDC 

(visoki gradus) 

intrncistične. intraduktalne lezije 

mikrokalcmacije \' izvodilih. 
lobulusih 

mikrokalcinacije v mehkotkivni 
formaciji 

o 

80'1"., 

20% 

o 

-1$"/� 

$5% 

11% 

�'./"'• 

•�WY 

• W'i!. ;,Ar"'td)..!l!P\ffl.l 

C Kuhi MRI for d,agnosiJ_�!.P_llf(l<:lll<:l?JC:;iin situ. L;mcct 2007 

o 

UZ rl":Y--� ·: 

Sl'JKCL.\ 

,\'.\'Gl'Lllt-\NI ROBO\'! 

IIIPEREIIOGE:,;'. OBROČ 

AKLXflČ:'.\',\ SE;\"C\ 

:-.·.\ \'PIČ:'\O CS:'IIER.JE:',E LE7JJE 

:'lllh.'R0toBl1,IRAN,\ J'OVR..:,JN:\ 

R\ZTEZ.\:-..JE V :'IILEČ'XE \"ODE 

IIll'OEIIOGEN.\ STRl'KTl'R \ 

IIEn:ROGF.N.\ STRl'KTrlU 

3 



,UR.M PPV Z4 MAl.lGNOM 

ffiHil L\Rl\TSP!KCIJR,\,¾1 ROllOVl 

'SWJ,\Č,\.,"-:,\l;'čfERNASCPJ'.\ 

:--1:t'RAYU,Nr\ OUUK\ 

l!frtRFRl\"LE..\IK(lSTK,\,.','L\ 

SIT kri\ul;n ,iash• in. \\;<1h ou!. plat\'> 

7".l7J:K S(:,.:,, TZ orrrr2E�l sn.:.VJ:X('l 

4 



P
re

is
k
o

v
a

ln
e

 m
e

to
d

e
 l

. 
-

n
e

iv
a

z
iv

n
e

 

o
 

M
a

m
o

g
ra

fi
ja

 (
 z

la
ti 

st
a

n
d

a
rd

) 

C
ilj

a
n

o
 s

lik
a

n
je

 

U
ltr

a
zv

o
čn

a
 p

re
is

ka
va

 d
o

jk
 

M
a

g
n

e
tn

a
 r

e
so

n
a

n
c

a
 

D
u

kt
o

g
ra

fij
a

 

o
 

N
a

m
e

n
 p

re
d

a
v
a

n
ja

 

-
k

ra
tk

a
 p

re
d

s
ta

v
it

e
v
 u

v
e

lja
v
lje

n
ih

p
re

is
k

o
v
a

ln
ih

 m
e

to
d

 

-
o

s
n

o
v
n

i 
s

m
e

rn
ic

e
 p

ri
 o

b
ra

v
n

a
v
i 
s

p
re

m
e

m
b

v
 d

o
jk

a
h

 

P
re

is
k
o

v
a

ln
e

 m
e

to
d

e
 I

I.
 -

in
v
a

z
iv

n
e

 

o
 

C
it

o
lo

š
ka

 (
 A

B
T

I)
 p

u
n

kc
ija

 p
o

n
a

va
d

i p
o

d
 k

o
n

tr
o

lo
 

u
z

 

H
is

to
lo

š
ka

 (
 d

e
b

e
lo

ig
e

ln
a

 )
 p

u
n

kc
ija

 

-
po

d
 U

Z
 k

o
n

tr
o

lo
 (

 D
IB

) 

-
po

d
 k

o
n

tr
o

lo
 R

T
G

, 
U

Z
 a

li 
M

R
 (

 V
D

IB
) 

R
a

z
v
o

j 
sp

re
m

e
m

b
 v

 d
o

jk
a

h
 

1 
o

b
d

o
b

je
 (

 ,,
 d

ia
g

n
o

st
ič

n
a

 n
e

m
o

č"
) 

sp
re

m
e

m
b

 z
 

d
a

n
a

š
n

jim
i m

e
to

d
a

m
i 

n
e

 m
o

re
m

o
 u

g
o

to
vi

ti 

2
 o

b
d

o
b

je
 (

 a
si

m
p

to
m

a
ts

ka
 , 

p
re

d
kl

in
ič

n
a

 f
a

za
) 

sp
re

m
e

b
e

 o
d

kr
ije

m
o

 le
 z

 m
a

m
o

g
ra

fij
o

 o
z.

 D
ru

g
im

i 
m

e
to

d
a

m
i 

3 
o

b
d

o
b

je
 (

 k
lin

ič
n

a
 f

a
za

) 
sp

re
m

e
m

b
e

 s
e

 k
lin

ič
n

o
 

iz
ra

zi
jo

 

M
a

m
o

g
ra

fi
ja

 l
. 

., 
V

 d
ve

h
 s

ta
n

d
a

rd
n

ih
 p

ro
je

kc
ija

h
 (

C
C

 i
n

 M
L

O
) 

O
sn

o
vn

a
 p

re
is

ko
va

ln
a

 m
e

to
d

a
 p

ri
 d

ia
g

n
o

st
ik

i 
sp

re
m

e
m

b
 v

 d
o

jk
a

h
 

s 
C

ilj
a

n
o

 s
lik

a
n

je
 (

 p
o

ve
ča

va
, 

ko
m

p
re

si
ja

) 



o
 

o
 

M
a

m
o

g
ra

fi
ja

 I
I.
 

P
re

d
n

o
s
ti
 

-
v
is

o
k
a

 o
b

č
u

tl
jiv

o
s
t

-
o

d
lič

e
n

 p
ri

k
a

z 
M

K

-
p

o
c
e

n
i

-
p

o
n

o
v
lji

v
o

s
t

,, 
-

p
ri

m
e

rl
jiv

o
s
t 

S
la

b
o

s
ti
 

-
s
e

v
a

n
je

-
s
la

b
š
a

 o
b

č
u

tl
jiv

o
s
t 

p
ri
 

d
o

jk
a

h
 z

 v
e

lik
o

 
ž
le

zn
e

g
a

 t
k
iv

a
 

M
a

g
n

e
tn

a
 r

e
s
o

n
a

n
c
a

 1
. 

D
o

p
o

ln
iln

a
 m

e
to

d
a

 m
a

m
o

g
ra

fi
ji 

*
U

p
o

ra
b

n
a

 p
ri

 m
a

m
o

g
ra

fs
k
ih

 s
p

re
m

e
m

b
a

h
, 

k
i 
jih

 n
e

m
o

re
m

o
 r

a
zj

a
s
n

it
i 

z 
d

ru
g

im
i m

e
to

d
a

m
i

,, 
Iz

k
lju

č
it
e

v
 d

o
d

a
tn

ih
 t

u
m

o
rs

k
ih

 j
e

d
e

r 

M
a

m
o

g
ra

fs
k
o

 s
la

b
o

 p
re

g
le

d
n

ih
 d

o
jk

a
h

 

R
e

d
n

i 
le

tn
i 

p
re

g
le

d
i 
( 

B
R

C
A

+
) 

ž
e

n
s
k
 

,, 
S

ili
k
o

n
s
k
e

 p
ro

te
z
e

 

*
Iz

k
lju

č
it
e

v
 r

e
c
id

iv
a

 v
 p

o
s
to

p
e

ra
ti
v
n

i f
ib

ro
z
i

M
e

ta
s
ta

z
e

 
v

 p
a

z
d

u
h

a
h

 -
o

ri
g

o
 i
g

n
o

ta 1
0

 

o
 

o
 

U
lt

ra
z
vo

č
n

a
 p

re
is

k
a

va
 l

. 
J
 

ULT
RA

SO
UN

0 
D

o
p

o
ln

iln
a

 m
e

to
d

a
 m

a
m

o
g

ra
fi
ji 

U
p

o
ra

b
a

 li
n

e
a

rn
e

 s
o

n
d

e
 (

 1
2

 -
15

 M
h

z)
 

P
o

n
a

v
a

d
i 
c
ilj

a
n

i 
p

re
g

le
d

 m
a

m
o

g
ra

fs
k
o

 s
u

m
lji

v
ih

 
s
p

re
m

e
m

b
 o

z
. 

s
p

re
m

e
m

b
 v

 
g

o
s
to

 ž
le

zn
ih

 d
o

jk
a

h
 

"' 
U

Z
 v

o
d

e
n

a
 c

it
o

 o
z
. 

h
is

to
lo

š
k
a

 p
u

n
k
c
ija

 (
D

IB
) 

P
re

d
o

p
e

ra
ti
v
n

a
 p

re
is

k
a

v
a

 p
a

z
d

u
h

 

N
o

v
e

jš
e

 t
e

h
n

ik
e

 (
 e

la
s
to

g
ra

fi
ja

, 
b

o
ljš

i 
p

ri
k
a

za
 M

K
) 

M
a

g
n

e
tn

a
 r

e
s
o

n
a

n
c
a

 1
1.

 

P
re

d
n

o
s
ti
 

-
b

o
lj 

o
b

č
u

tl
jiv

a
 o

d
m

a
m

o
g

ra
fi
je

-
n
i 
s
e

v
a

n
ja

 

• 
-

o
b

č
u

tl
jiv

o
s
t 

n
i o

d
v
is

n
a

o
d
 g

o
s
to

te
 ž

le
z
n

e
g

a
tk

iv
a

, 
S

la
b

o
s
ti
 

-
d

ra
g

a
 in

 z
a

m
u

d
n

a

-
n

i 
p

ri
k
a

za
 M

K

-
k
la

v
s
tr

o
fo

b
ija

 

-
u

p
o

ra
b

a
 

i.
v
.

k
o

n
tr

a
s
ta

-
v
p

liv
 m

e
n

s
tr

u
a

ln
e

g
a

 
c
ik

la
 

1
1

 

U
lt

ra
z
vo

č
n

a
 p

re
is

k
a

va
 I

I.
 

o
P

re
d

n
o

s
ti 

•
-

v
e

č
ja

 o
b
č
u
tlj

iv
o

s
t 

p
ri
 

g
o

s
to

žl
e

zn
ih

 d
o

jk
a

h
 

*
-

n
i 
s
e

v
a

n
ja

 

•
-

d
o

b
ro

 r
a

zl
ik

o
v
a

n
je

 
m

e
d

 s
o

lid
n

im
i 
in

 
te

k
o

č
in

s
k
im

i 
s
p

re
m

e
m

b
a

m
i

D
u

k
to

g
ra

fi
ja

 

S
la

b
o

s
ti
 

-
o

b
č
u

tl
jiv

o
s
t 

o
d

v
is

n
a

o
d

 i
zv

a
ja

lc
a

 in
 

s
tr

u
k
tu

re
 d

o
jk

-
d

ra
žj

a

-
z
a

m
u

d
n

a

x
 
-

s
la

b
 p

ri
k
a

z 
M

K

K
o

n
tr

a
s
tn

a
 p

re
is

k
a

v
a

 m
le

č
n

ih
 v

o
d

o
v
 

,, 
Iz

c
e

d
e

k
 i
z 

b
ra

d
a

v
ic

e
 

" 
T

u
m

o
rj
i 
v
 m

le
č
n

ih
 v

o
d

ih
 

1
2

 



o
 

o
 

In
v

a
zi

v
n

a
 d

ia
g

n
o

s
tič

n
e

 m
e

to
d

e
 l

. 

C
it
o

lo
š
k
a

 p
u

n
k
c
ija

 z
 u

p
o

ra
b

o
 p

re
is

k
o

v
a

ln
e

 m
e

to
d

e
 

s
 k

a
te

ro
 je

 b
ila

 le
z
ija

 o
d

k
ri

ta
 

-
A

B
T

I 

-
0

.7
 d

o
 0

.9
. 

m
m

 i
g

la
 (

 2
2

 a
li 

2
0

 G
) 

� 
v
e

č
je

 š
te

v
ilo

 n
e

d
ia

g
n

o
s
ti
č

n
ih

 i
z
v
id

o
v
 

1
3

 

D
ia

g
n

o
st

ič
n

i a
lg

o
ri
te

m
 p

ri
 n

e
tip

n
ih

 s
p

re
m

e
b

a
h

 t
e
r 

sp
re

m
e
m

b
a
h

 v
id

n
ih

 n
a

 M
G

 

Ko
n
tr
ol

n
i M

G
 v

 5
 •
12

 m
e-5,

ed
h

 

B
io

p
s i
Ja

 

1
6

 

o
 

o
 

In
v

a
zi

v
n

e
 d

ia
g

n
o

s
tič

n
e

 m
e

to
d

e
 I

I. 

" 
H

is
to

lo
š
k
a

 (
 d

e
b

e
lo

ig
e

ln
a

) 
p

u
n

k
c
ija

 

• 
u

p
o

ra
b

a
 s

lik
o

v
n

e
 m

e
to

d
e

 s
 k

a
te

ro
 j
e

 b
ila

 
s
p

re
m

e
m

b
a

 o
d

k
ri

ta
 (

 R
T

G
 s

te
re

o
ta

k
s
ija

)

-
lo

k
a

ln
a

 a
n

e
s
te

z
ija

, 
p

re
k
in

it
e

v
 a

n
ti
k
o

a
g

u
la

n
tn

e
te

ra
p

ije

-i
g

le
 

2
.1

 
m

m
 d

o
 3

 m
m

 (
 1

4
 d

o
 8

 G
)

· 
a

v
to

m
a

ts
k
i s

is
te

m
i 
( 
,,B

A
R

D
 M

A
G

N
U

M
")

,., 
• 

v
a

k
u

m
s
k
i s

is
te

m
i 
( 

M
A

M
M

O
T

O
M

E
, 
V

A
C

O
R

A
) 

1
4

 

Z
a

kl
ju

č
ki

 

N
a

lo
g

a
 r

a
d

io
lo

g
a

 j
e

, 
d

a
 z

 u
p

o
ra

b
o

 p
re

is
k
o

v
a

ln
ih

 
m

e
to

d
 in

 v
 s

o
z
v
o

č
ju

 s
 c

it
o

-p
a

to
lo

g
o

m
 p

o
s
ta

v
i 

d
ia

g
n

o
z
o

 p
re

d
 o

p
e

ra
c
ijo

 o
z
. 

k
ir
u

rš
k
o

 b
io

p
s
ijo

 

R
a

c
io

n
a

ln
a

 u
p

o
ra

b
a

 p
re

is
k
o

v
a

ln
ih

 m
e

to
d

 

.,
 D

ia
g

n
o

s
ti
č
n

a
 o

b
d

e
la

v
a

 
n
a
 k

o
n

c
u

 p
ri

v
e

d
e

 d
o

 
d

ia
g

n
o

z
e

 

1
7

 

A
!g

o
n
te

m
 p

n
 t
ip

n
ih

 !e
z
1;a

h
 v

 d
oJ

k
a
h

 

1
5

 

H
v

a
la

 z
a

 p
o

z
o

rn
o

s
t 

in
 

2
0

 m
in

u
t 

č
a

s
a

 z
a

 n
a

jin
o

 

p
re

d
a

v
a

n
je

 !
 

1
8

 





1 

BREAST 

CANCER 

SURGERY 

Janez Žgajnar 
Institute of Oncology Ljubljana 

Aim of the surgery in BC 

■ To achieve the local control of the
disease

■ To obtain material for the diagnosis
and prognosis

■ To cure the patient (in selected cases)

.. with minimal side effects ! 

Surgery is the first 
treatment option in···· 
majority of the BC 
patients 
(stage I and II) 
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Cancer has to be radically 
excised 

■ The aim is to achieve 1 cm clear
surgical margins

■ Technique

- Mastectomy

- Breast conserving treatment (BCT)

1 

We will talk about 

■ Approach to the tumor in the breast

- Palpable tumor

- Nonpalpable lesions

■ Approach to the regional lymphnodes

■ Approach to the noninvasive cancer

history 

■ 1898 Halsted radical mastectomy 

■ 1976 Extended mastectomy not 
better 
(Lacour J et al.) 

■ 1970's Breast conserving treatment
trials 

Slmple IN�Klomy 

Mookd•�.ll""'�om\' 

,-) 
!<"�\ -

r;' -so,

J( 
- ..; --" 

1�---t,.) ) -. \ 

Bdo1c Ah:,, 
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reconstruction 
kl\��'11tcnly Exp�nder �"llpl.1111 

■ Immediate

■ Delayed

■ With implant F,w<h'1lutneim;,1Jn1 

■ Natura! tissue from body (autologous) --·----<' 

- Free flap

- Pedicle flap

■ combined

COURTESY OF PROF. U. AHCAN, Head of Plastic surgery, Clinical center 

ABDOMINAL FREE FLAPS 

( 

,--< -

1 k� 1 / 

f '\,:7 
1 y 

SlEA 
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Reconstruction trends 

11 !

BCT trials 

■ 1981 Milan 1 tria!

■ 1984 Institute Goustave -Roussy

■ 1985 NSABP B-06

■ 1992 EORTC 10801

and many others 

Is it always necessary to do the 
mastectomy? 

EBCTCG meta analysis 

■ 1995 NEJM

■ No overall survival differences a�er 10 y
follow-up

■ Meta- analysis limitations

- Trial differences 

- 10 years results based mostly on smaller tumors 

- Individual patients data from B06 not included 
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MILAN 1 STUDY 
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Figure 1. Crude Cumulat1've lncidence of local Recurrences after 
Radical Mastectomy and Recurrences in the Same Bremlt after 
Breast•Conserving Therapy. 
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Whatto do? 

■ Quadrantectomy

■ Wide local excision

■ Lumpectomy

■ Tumourectomy

■ Segmenta! excision

■ Partial mastectomy

qua drantectomy 

■ Radial direction of parenchima excision

■ Skin excision

■ Pectoral fascia excision

■ 2-3 cm margins

Wide local excision 

■ Aim to remove 1 cm of healthy
surrounding tissue

■ Skin and pectoral fascia not
necessarelly excised

■ Carefully planned skin excision

7 



specimen orientation 

margins evaluation 

lL__ 
__.---1 \ �----- -

., i;iJ;ft LL 

FIGURE 2-2. (A) L.m1:d.s !U1..-s (U.} rtpre.ent lm� of m�xim11m fkin tcn.,ion ,md .ir, n0t win· 
cide with Ime� n( resttng skm teruion. {B) Lateral o.nd mcdi:1;\ v11:w ofl:mi:er•� \ines. (C) l.:mtal ::mJ 
medi;J v,ew o( renin� �lan temi1.,'l'l. linei (RSTI.). 

Intraoperative control 

■ SURGEONS!

DO NOT CUT THE SPECIMEN DURING 

THE OPERATION 

■ SENO IT TO THE PATHOLOGIST

- Macroscopic margin evaluation

- Frozen section

____,--L. __ 

l�

f� 
�;f 
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Proceedings of the Consensus Conference on Breast 
Conservation, April 28 to May 1, 2005, Milan, ltaly 

G-:irdrof.Sctw1artz.11b.1,.1.m• 
Umberto 'Jllrones� l1ll' 
Krishna!J. Cklugh. !&!' 
J. l.-'lictiael Oixon,m.tia• 
l�n S.Fcnlim�n, 'lll,M•· 
S'j!vla H. iv1.van9•K61Jrurm-$1, �-o• 
R:iland l·blluid. MRn-ri· 
K2vi11S.H1JJ1!1&i:,w< 
Rici1m!Margol&5�.w.f 
l>tst A. IJ�•1ot10, ""'"'" 

Juan F. Pa!ar20, l'>i' 
t:1wrenceJ.Solin, w..�• 

CANGER July 15, 2006 / Volume 107 / Number 2 

"it is tirne to abandon the holy grale of a 
single margin width that is appropriate 
for ali patients ... " 

Morrow M, Expert Rev Anticancer Ther., 2008 

www.eusoma.org 

margins dilemma 

■ Aim to achieve 1 cm

■ In most cases 1-2 mm acceptable

■ Local reccurence rate depends on
tumor caracteristics
( Nguyen et al., JCO, 2008)
-luminal A 0,8% (Sy) 
-Luminal B
-Basal like

1,5% 
7,1% 

BCT and neoadjuvant 
treatment 

■ Indications

-Tumors too large for BCT

■ Mandatory

-Core biopsy before CT

-Mammograpfy after CT

■ Surgery

-tricky

EUSOMA guidelines 1999-2000 
Rutgers E.J.Th. for EUSOMA Consensus Group ... Eur J 

Cancer 2001;37: 447-453 

■ Every patient .. should beinformedabo.utthe ..
BCT

■ Over 90% of women with BCT should have
less then 3 operations

■ IBRT should be less than 15% in 10 years

■ Good cosmetic result (from patients
perspective) at least 80% in 3 years

■ IBRT should be less than 15% in 10 years
after neoadjuvant treatment
(when at least 50% T size reduction was
achieved after neoadjuvant treatment)

10 



Approach to regional 
lymphnodes 

■ Which are the regional lymphnodes

-Axillary Inn.

-Along a. mammary int.
- Intramammary Inn
- Rotter Inn

-Infraclavicular Inn.
-Supraclavicullar Inn.

■ BC metastasize to the regional
lymphnodes

■ The probability of metastases related
to the tumor size

■ Inn metastases are the indicators of
prognosis and not governors of the
prognosis

■ Information of Inn metastases
important far the treatment decisions

A,;�l�rtl-rmph nodt' / 

"·�"·"-

Stil standard today (?) .. 

■ Axillary lymphnode dissection
(level I and II)

Side effects od the ALND 

■ Lymphedema

■ Impaired shoulder movements

■ Cutaneous sensitory disturbances in
the axillary region

■ More limb infections

11 



Can we avoid the ALND? 

The sentinel node idea ... 

■ As ali good ideas -old and simple
- Solid tumors lymphatic metastases spread in an

orderly fashion 

- Therefore, by examining the first node the
regional basin lymphnode status can be
assessed 

■ Proposed by Cabanas in the 1970' s
in penile carcinoma
(Cabanas RM . Cancer 1977: 39:456-466) 

Definition of the sentinel 

node 

The SLN is the 
first node or nodes 

to which the lymph drainage and 
metastases from the tumor occur 

12 



history 

■ First forgotten

■ In the 1990' s tested in melanoma
( Morton DL et al.:Arch Surg 1992: 127:392-399) 

■ Soon transfered to breast cancer 
(Krag DN et al.:Surg Oncol 1993: 2:335-339) 
(Giuliano AE et al.: Ann Surg 1994: 220:391-398) 
(Albertini JJ et al.: JAMA 1996: 276:1818-1822) 

Different techniques used 

■ Blue dye
- Patent (Eu), isosulfan (USA) 

- 1-5 ml 

■ Radioisotope (Te labeled)
- Human albumin (Eu), sulfur colloid (USA), 

antimony sulfide (Australia) 

- 3,7 - 111 MBq in 0,1- 5 ml 

■ Site of injection
- Peritumoral, intratumoral, subdermal, 

intradermal, subareolar 

■ ... And combinations

Consensus conference 
Schwartz GF, Giuliano AE, Veronesi U: Proceedings ... , 
April 2001, Philadelphia. Cancer 2002: 94:2542-2551. 

■ When strict criteria met, SLN biopsy
can be performed

SLN biopsy is 
a diagnostic (staging) 
procedure! 

■ To obtain the information of the regional
lymphnod status with minimal side effects

■ To govern the treatments
■ To the axilla 
■ Systemic treatment 
■ Radiotherapy to interna! mammary chain 

Combined method 
Cox CE et al in Cody HS III (ed).Sentinel Lymph Node 
Biopsy: Martin Dunitz, 2002 

Table 20.2 Resulb of l:,mphatic mapplng In 1356 p3tient$ 

McthodofSLNdctectlon 

Bl1,;edye 

J Radio,.,"Qlloid 
'Bluedyeand/orr<YJ1ocotloid 

No. 

1105 

1197 

1288 

81.5 

88.3 

95.0 

SLNB indications 

■ The only absolute contraindication
- metastatic disease in the lymphnodes

■ DCIS
- if mastectomy
- if palpable, high grade

■ Profilactic mastectomy

13 
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First published study 
(Veronesi et al., NEJM 2003) 

■ Milan 0185 study

- 516 pts randomized to SLN biopsy and
ALND

- 32% and 35% positive SLN in both arms

9 

/tj 

C) 

č5 

Ran<lomized '\Julticm1<•r Trial of Sentinel 1\ode Biops:· Ycrrns 

.Standanl ...\xillary Treatmcnt in OperalJk Breast Cancer: 

Tlw AL\L-\1\AC Tria! 

Robcr; E JJ,11,,d L.�•:i(: 

J, 

rm .'.!,11.'.iP<'•:1:r D.n-11 · !.,>.Jr,:r Bmt 
_-ji:;;,• ri., .. L, .. 0",:7/,m C'ir" . ..: "',:t,·,: -'i 

k,urn;i1 of rhe );::.tiN1al C:1::��e:· fasrnmt. 'Vol %. X0 f\ ).foy 3 2:1}:)6 

NSABP-32 

■ "Tecnical outcomes .... " 
Lancet Oncol, 2007 

■ 9,8 % false negative rate!

15 



SLN biopsy is safe! 
(Naik et al. Ann Surg 2004) 

Axillary relaps % 

SLN- /ALND 0/326 o 

SLN- /no ALND 3/2340 0.12 

SLN+ /ALND 4/1132 0.35 

SLN+/ no ALND 3/210 1.4 

10/4008 0.25 

■ Staging informati�
Nl ➔ N2 ~ 20%

■ Local control ?
local reccurence rate ~ 1 % 

• Survival?

■ Local control?
National cancer data base 

■ 1998-2000: 5 years follow up 

■ Comparison of SLNB alone vs. cALND for patients with 
positive SLN 

■ macromets in SLN (n=22.075): non-significant trend 
toward lower axillary reccurence in cALND group 
-HR 0.58; p;0.076 

■ micromets in SLN (n=2.203): non-significant trend toward 
lower axillary reccurence in cALND group 
-Rate 0.6% (SLNB alone) vs. 0.2% (cALND); p;0.063 

•a,1,mcriattJl,JCOioo9 

"second" generation trials 

■ EORTC AMAROS 
2 arm, SLN +ve patients randomized 
- ALND 
- RT of the axilla 

■ IBCSG 023 trial 
2 arm, micromet SLN randomized 
- ALND 
- Observa tion 

■ ACOSOG Z 11 
2 arm trial, macromets 
- ALND 
- Observation 

closed in 2004 due to low accrual 

■ Staging information?

- How olten ALND upstages the disease?

■NO(i+) ➔Nl 
-108/836 (12,3%) patients with ITC positive SLN had 

non-SLN involvement (the majority macro-mets)* 
-15%** 
-6/27 (22%)*** 
-our results: 1/15 (7%) 

■ Nl (micro+macro)➔ N2 
-81/402 (20%) patients with 1-3 positive SLN had 2:4 

nodes involved**** 
-23/284 (8%)*** 
-our results: 57 /274 (21 % ) 

■ Local control?

- studies demonstrating axillary reccurence
in SLN positive patients with no ALND

Aul.hor I tt11,cfpiti.r,ts t·110.of�urreff<u', 1, Jledru,fo»w,r•>iP{mollthJ) 

Guenthe,(2003) 

fant(200J) 

llJ<l.{200-l) " 
Ufl')er(2005) 

kro�{2005) 

Hwil�(2007) "' 
Park{:;;007) 

Zah�a(2008) 
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■ Suniival?

- National cancer data base 
• 1998-2000: S years follow up 

• Comparison of SLNB alone vs. cALND for patients with 
positive SLN 

■ macromets in SLN (n=22.075): non-significant trend 
toward higher overall survival in cALND group 
-HR 0.89; p=0.13 

■ micromets in SLN (n=2.203): non-significant trend toward 
higher overall survival in cALND group 
-HR 0.84; p=0.33 

■ Adjuvantsyštemic and radiotherapy mav
sterilize residual disease in non-SLNs

- NSAPB B-18 tria!:
■ Patients with neoadjuvant chemotherapy: 42% positive 

nodes 

■ Patients who undervvent surgery first: 58% positive 
nodes 

- neoadjuvant chemotherapy sterilize lymph nodes
in 1/3 of patients with pre-chemo proven axillary
metastases*

■ National Cancer Data Base*

- 1998 - 2005: 97.314 patients 

- 210/o of patients with positive SLN did not 
undergo ALND 

- In 2005:
• 45% of those with micromets in SLN did not 

undergo ALND 

■ 17% of those with macromets in SLN did not 
undergo ALND 

■ Most surgeons (77%) and medical
oncologists (77%) would not rec-0m1;r1end

• _ ·-•- !LI- _ __ , _______ �:,.,:t;,-;,:.f(illl,Al'"" f'-'l\'P¼<<J-ioo9 

■ More than 50% of patients have no non­
SLN metastases 

■ Local control acceptable without ALND

■ Increased morbidity
- Lymphedema 
- Sensory changes
- Arm motility

■ ACOSOG ZOOll
Patients ajtlt\llis'ecJ'l:l'&e'ftl;ši'/M'lleč/8ffi•ts) SLNs 

�
�JllčtTION 

■ - ,�los�� ·due to �1a��;�:�
I 

in SLNs 

RAND0M IZATION
-..___ 

ALND■ AMARns� ·.. N0ALND 
' '!:''3tlents with positive,SLNs 

- Data not yet available • •-

ALN� RANDOMIZATION N';; ALND 

ALND 

�--
/ 

� 
RT of the axilla 

Acosog z 11 

Giuliano AE et al, JAMA, 2011 
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St. Gallen consensus 2011 

■ ITC or micromets in SLN 
~ No ALND 

■ Macromets in SLN 
~ ALND 

...... however 

■ Macromets in 1-2 SLN in breast conserving 
surgery (ACOSOG Z11 inclusion criteria) 
~ No ALND in some centers 

MSKCC nomogram 

Po'tl¼ �---"--"--"---�-· 

�JUCGAAGF 

L'.'! 

Mt,lflFOCAL �' 

rn 
•:..r ... 

NUWl!:GSW ,� 

Nl!USl/WVS 

fo!l!!Pr,w.h\ ,--�c-r•• ��-~••"!'�'"'-•"..-�-•,-••---r•~�--,-,,.. ��.....,..._-,--,,..,.-, 
; x � w m � •� 1c :� 1� � m � � m = � 

f'r.::dlctedProb(lbllilJOt� 
Noo-SlN 

Vari Zee KJ d �l. Ano Surg Oncol. 2003 

Nonpalpable lesions 

Sentinel lymph node (SLN) 
positive -40% 

Axillary lymph node 
dissection (ALND) 1 < 0��:o0�019;'r

//" �.". 
additional non-SLN 
metastases ~50% 

no additional non-SLN 
metastases -50% 

Clinical relevance of EASN 

■ Amsterdam experience 
(Estourgie SH et al, Ann Surg, 2004)
~ Incidence 31 % (183/600) 

of these 85% harvested, 
8% upstaged (lSpts), 
management changed in 17% (31pts) 

■ Milan experience
(Galimberti et al.:Ann Surg Oncol 2002 Nov;9(9):924-8) 
~ 80% harvested (182 pts) 

8,8% MI nodes positive (14 pts), 
in 4 pts axillary nodes negative (2%) 
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Triple assessment! 

■ Clinical assessment

■ Diagnostic imaging
-Mammography, ultrasound, MRI

■ Diagnostic
-Core needle biopsy (CB)
-Vaccum assisted biopsy (VAB)

IF TRIPLE ASSESSMENT FAILS

Localisation 

■ Localisation control
- Mammographic 

- Ultrasonic 

- MRI 

■ Localisation techniques
- Guidewire 

- ROLL

- Titanium seed 

- Skin marking 

- Carbon injection 

Some important facts 

■ Most of screening detected breast
lesions (>50%) today are nonpalpable

■ Multidisciplinary approach
-Image diagnostics Jl 

- Pathology
-Nuclear medicine
-Surgery

Indications for surgery 

■ diagnostic

■ therapeutic

What do we want? 

-

correct wrong 

19 





guidewire 

t b 
,.�\ 

AiJ .'t;;t-,>t•�/ \ l Lm,<o,(H,,ruM 4/ ' , <tff\ } Oe<Jhosicn 

guidewire 

. . . .-: 

more than one wire 

guidewire 

Pre - Op Lesion Localisation 

Rx control 
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guidewire disadvantages 

■ Wire positioning difficult in dense
breast

■ Wire can be displaced

■ Wire can be cut

■ Demanding surgery

Localisation control 

■ Mammography, ultrasound, MRI

■ scintigraphy

ROLL 
Radioguided Occult Lesion Localization 
{Luini A et al., BJS, 1999) 

■ Into the center of the nonpalpable
lesion human serum albumin,
labeled with 3, 7 MBq 99Tc
in 2ml of saline is injected

■ colloid size 10 - 150�tm

■ Followed by injection of 0,1 ml of
contrast

• 
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ROLL surgery 

■ Resection of the radioactive breast
tissue by the help of the probe

... --- - _\_,..---
' 

}_.,. -
- --- --·-' 
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ROLL and Sentinel node 
biopsy 

expected advantages of 
ROLL 

■ More accurate localisation

■ Lower average specimen weight

■ Lesions better centered

■ Simpler surgery

■ Better cosmesis
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Frozen section? 

■ Not recommended ! ! 

EUSOMA GUIDELINES 
Perry N.M. on behalf of EUSOMA Eur J Cancer 2001;37: 
1S9-172 

■ Benign vs. Malig. ratio diagnostic biopsies
- 0,5: 1

■ Localisation within 1cm distance
- >90%

■ Proportion of succesfully excised at first
operation
- >95%

■ Proportion of benign lesions weight <30 g
- >90%

■ No frozen sections, when T> 10mm
- >90%

24 
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Study 

European guidelines 

■ BCS in 70-80% od screen-detected
cancers

■ Reexcision in therapeutic excision

-<10%

Treatment outcome after 
mastectomy 

No patients Fol/ow-up (years) No of systemic 

recurrences 

Farrow 1970 

Ashikary 1977 

Kinne 1989 

Silverstein 1992 

181 5-20 

92 

101 

228 

11 (max} 

11,5 (median} 

7 (median} 

o 

Why to change o winning horse? 

1 

Noninvasive breast cancer 
(DCIS) ........ . 

general strategy .. 
multidisciplinary approach 

DCIS in the past 

■ Rare, mostly clinically diagnosed

- as a palpable mass

- Paget disease

- Nipple discharge

■ Treatment ALLWAYS mastectomy­
results excellent

Treatment change in the 
SO's because: 

■ Increased number of nonpalpalpable
tumours (including DCIS) were
discovered

■ Succesfull breast conserving treatment
(BCT) for invasive cancer

25 



DCIS today 

■ Common
(20-30 % of mammographically detected
cancers is DCIS)
(Ernster et al. :JAMA 1996) 

■ Usually no clinical presentation

mammographically detected as
microcalcifications in 90%
(Stomper PC et al.:Radiology 1989) 

Indications for 
mastectomy 
( Consensus Conference on the Treatment of DCIS, 
Cancer2000) 

■ indications

- large areas of DCIS (>3cm microcalc.)

- poor cosmesis after excision

- multicentricity

- inability to undergo radiation

■ surgical technique

- immediate reconstruction +/-

,,, 
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BC surgery alone 
inappropriate ..... on average

Study Nopts Follow-up (months) % Recurrence % Invasive 

Arnesson 1997 169 80 (med;an) 22 (10 years) 36 

Euseb1 80 210 20 69 

Lagios 1997 79 124 (mean) 19 56 

Schwartz 1997 194 53 (med;an) 25 (l0years) 18 

s;bber;ng 1997 48 58(med;an) 6 33 

Silverstein 1997 130 45 (med;an) 21 (8 years) 33 

• na randomized trials to compare bc surgery to mastectomy 

• patients in these series highly selected ( small lesions, low grade), 
yet the recurrence rate high 

DCIS treatment today 

Mastectomy 

or 

BCT + radiotherapy 
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Open questions 

• do ali patients need RT?

■ hormona! treatment in DCIS

Position Pnpcr 

Quality indicators in breast cancer care 

M. Rosse!li Dd Turco <1,•, A. Ponti to, U. Bkl� ". L. Biganzoli '1. q. Cserni e, B. CutuJi1, 
T. Decker !J, M. Dfctel �, O. G,mti!ini \ 'L Kuelm 11, i\l.P. Mano J, P. Mcmtel!ini 1, L. M.arotti "-, 
P. Poortmans 1, F. Rank '", H. Ro!! 11, E. Srnffidi \J.A. van (kr J-l(ige 0, G. Vial.? r, C Wells'', 
M. Wetnkka-Jas.¼icwicz ', Y. Wengst0m \ L Cataliotti 1 

Thanks! 

EUSOMA guidelines 1999-2000 
Rutgers E.J.Th. for EUSOMA Consensus Group ... Eur J 
Cancer 2001;37: 447-453 

■ RT can be omitted if

- Small DCIS ( < 2 cm)

-Low grade

- Histologically margins > 10 mm

conclusion 

I can not imagine breast cancer 
treatment in the near future 
without the surgery 
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ONKOLOŠKO GENETSKO SVETOVANJE ZA DEDNI 
RAK DOJK IN/ALI JAJČNIKOV 

JU!lU 2011 

•DEDNE BOLEZNI (napovemo ali se bo bolezen izrazila
ali ne)

Sprememba v enem samem genu povzroči bolezen (CF, 
živčno-mišične, ... ). 

•KOMPLEKSNE BOLEZNI (napovemo verjetnost za razvoj
bolezni)

Sprememba enega alela; mutacije in polimorfizmi 
napovedo ogroženost z določeno boleznijo (npr. 
tveganje raka dojk, debelega črevesa, ... ) 

Gregor Mendel 

-Odkritih več kot 20.000 genov

-Več kot 600 genskih testov (komercializacija)

-Ne le za redke, tudi za pogoste bolezni

-Velik razvoj medicinske genetike in pomembna vloga
javnega zdravja

POSAMEZNIKI Z ENAKO GENETSKO OKVARO NE
ZBOLEVAJO ENAKO 

- . ---

-Velik razpon prebojnosti (penetrance) določenega gena (razlog= različna 
izpostavljenost posameznikov nevarnostnim dejavnikom iz okolja). 

-Pomembno odkrivanje modificirajočih nevarnostnih dejavnikov, ki 
medsebojno reagirajo z genetsko različico (lahko gre sočasno še za mutacijo 
na drugem nizko penetrantnem genu ali prisotnost drugega nevarnostnega 
dejavnika iz okolja). 

Watson 
& Crick 



KDO JE ŽE 

ONA???? 

Najbolj spregledana ženska na področju genetike!!! 

Jedro 

Mutacija spolnih celic 

Mutacija v spolnih 
celicah enega od 
staršev 

Vzrok dednih rakov so mutacije spolnih celic. 

Vzrok sporadičnih rakov so somatske mutacije 

Baze (A,C,G,T) 

celice v 
organizmu 

Somatska mutacija 

Sponzorska 
raziskovalna 
sredstva 
privatnega 
sektorja 

Celera: 

Craig Venter 

Finančno 
podprto s 
strani ZDA -

Projekt 
"Human 
Genom" 

Francis Collins 

Obljube za bitke novega tisočletja!!! 

Nekaj osnov 

2 kopiji večine naših genov 

mutacija - sprememba v genetski informaciji, ki 
povzroči, da gen proizvede nedelujoči protein 

MUTACIJO GENOV BRCA1 ALI BRCA2 

LAHKO DEDUJEMO OD OČETA ALI MATERE 

Oče z mutacijo gena BRCA 1 ali BRCA2 

k.' ,,
; t t t 
hi Bb bi Bh 

Verjetnost dedovanja mutacije je 50%, 
ne glede na spol 



Ogroženost za rak dojk in jajčnikov pri 

nosilcih mutacije genov BRCA 

Dojka Jajčnik 

Nosilci BRCA 1 /2 mutacij: tveganje za 

raka 

BRCA1 BRCA2 

Rak dojk do 80. leta 50-85% 50-85%

Rak jajčnika do 80. leta 20-60% do 27%

Rak dojk pri moškem blago 1 -6%

Rak debelega črevesa 6% 6%

Rak prostate blago 1 blago 1

Rak treb. slinavke 1.5-5%

Maligni melanom blago 1

Oaly MD: tlCctl 2002 genetic/familial high-rfak assessment dinical practice guide!ines in oncology. 



GENI, KI SO POVEZANI Z VEČJO OGROŽENOST JO Z RAKOM 
DOJK IN JAJČNIKOV 

BRCA1 IN BRCA 2 80% na račun dednih rakov 

Ostali: ATM, PTEN, P53 

BRCA 1 - na kromosomu 17 

[ill]]]] 11 

BRCA2 - na kromosomu 13 

S711bp 
1863AA 

111311111 l l 1° 1 11 IIIHlllll!llllkl 

GENETSKO SVETOVANJE 

1 Družinska in osebna anamneza 1 

1 

1
Ocena tveganja 

1Razlaga testa in 
svetovanje 

l 
1 Pri visoki ogroženosti 1 genetski test (s soglasjem) 

l 
Svetovanje ukrepov 

Testiranje sorodnikov, kadar je to primerno 

11319b 
3418AA 

u 

Breast Cancer is linked to the BRCA 1 or BRCA2 gene 
in the large majority of Breast Cancer families 

Ford D. et al. Am. J. Hum. Genet. 62:676-689, 1998 

•When considering 237 families with at least 4 cases of breast cancer: 
disease linked to BRCA1 (chrom.17q) in 52% of the families 

BRCA2 (chrom. 13q) 32% 
16% 

•lf considering only breast-ovarian cancer families: 
disease linked to BRCA1 in 81% of the families 

BRCA2 14% 

•lf male breast cancer occurred: 
disease linked to BRCA2 in 76% of the families 

GENETSKI POLIMORFIZMI IN OGROŽENOST Z RAKOM 

Def. POLIMORFIZEM, MUTACIJA, UV(polirnorfizem, nizko-penetrantna mutacija} 

število primerov raka zaradi nizko-penetrantnih mutacij in zaradi polirnorfizmov je 
skupaj veliko večje, kot število primerov raka zaradi visoko�probojnih mutacij� 
ker so slednje veliko manj pogoste v populaciji. 

V Ambulanti za onkološko genetsko svetovanje in testiranje na Onkološkem inštitutu Ljubljana 
obravnavamo družine s sumom na sindrom dednega raka dojk in/ali jajčnikov (HBDC), dednega 
nepolipoznega raka debelega črnvesa (HNPCC) ter družinske adenomatozne po!ipoze (fAP). 

Za svetovanje se odločimo, kadar oseba ustreza vsaj enemu od spodaj navedenih pogojev. tla 
svetovanje se lahko naročijo tudi tisti, ki jih močno skrbi možnost, da bi ogroženost za raka lahko 
podedovali. 

INDIKACIJE ZA NAPOTITEV NA SVETOVANJE ZA DEDNI RAK DOJK IN/ALI 
JAJČNIKOV: 

znana mutacija na genu BRCAl /2 v družini; 
rak dojk pred 40. letom; 
trojno negativni rak dojk pred 50. letom; 
obojestranski rak dojk; 
rak dojk in jajčnikov; 
moški z rakom dojk; 
pozitivna družinska anamneza: 

•Sorodnica v prvem kolenu z rakom dojk pred 40. letom; 
•sorodnik moškega spola v prvem kolenu z rakom dojk; 
,sorodnica v prvem kolenu z obojestranskim rakom dojk; 
•dve sorodnici v prvem in drugem kolenu z rakom dojk pred 60. letom ali z 
rakom jajčnikov, ne glede na starost; 
• tri sorodnice v prvem ali drugem kolenu z rakom dojk in/ali jajčnikov. 



MOŽNI REZULTATI 
TESTA 

VEČJA OGROŽENOST 

V DRUŽINI ŽE 
DOLOČENA MUTACIJA 

8 

OGROŽENOST NI 
POVEČANA 

OGROŽENOST 
NEZNANA 

OGROŽENOST 
NEZNANA 

Negativen rezultat NE pomeni, 
da ogroženosti za rak dojk in/ali 

jajčnikov ni 

VISOKA OGROŽENOST ( nosilke mutacije na BRCAl/2 genu ali Claus nad 30 %) 

mesečno samopregledovanje dojk od 18. leta starosti dalje (10. dan od 
začetka zadnje menstruacije) 
kil nični pregled dojk z mamografijo oz. z UZ ali MRI dojk ob vsakem 
sumu na bolezensko dogajanje v dojki {glej poglavje Navodila za nujno 
napotitev v CBO) 
redni polletni klinični pregled dojk (prvi pregled pri 25. letih starosti) 

letna mamografija v kombinaciji z UZ preiskavo dojk in letno MRI dojk, 
izmenjaje na 6 mesecev, (magnetna preiskava izvedena v obdobju 7. -
14. dne menstruacijskega ciklusa med 30-49 letom starosti), sicer prvi 
pregled med 25 in 35 letom starosti, oziroma določen individualno 
glede na starost ob diagnozi najmlajše bolnice z rakom v družini 
polletni ginekološki pregled s transvaglnalnim ultrazvokom 
polletno določanje tumorskih markerjev CA 15-3 in CA 125 (najbolje na 
1-10.dan menstruacijaskega ciklusa), od 35. leta starosti dalje, oziroma 
5-10 let prej, preden je za rakom jajčnikov zbolela najmljajša v družini, 
najbolje na 1-10. dan menstruacijaskega ciklusa 

Genetic/Familial High•Risk Assessment: Breast and Ovarian, Version 1.2011, tlCCt� 

obravnava 

Družinska 
anamneza 

RAZVRSTITEV 
Kdo potrebuje kaj 

razvrstitev ogroženosti 

j povprečna 1 • 

1 zmerna/družinska 1 

llQllil 

j Standardni preventivni ukrepi 1 

Priporočila preventivnih 
ukrepov 
glede na posameznika/družino 

\\I visoka/genetska r· 
Genetsko svetovanje 
individualen 
program preventivnih ukrepov 

ZGODNJE ODKRIVANJE RAKA DOJK 

SPLOŠNA POPULACIJA (Claus do 15%) 

mesečno samopregledovanje dojk (10. dan od začetka menstruacije) 
klinični pregled dojk z mamografijo ob vsakem sumu na bolezensko 
dogajanje v dojki {glej poglavje Navodila za nujno napotitev v CBD) 
presejalna mamografija na dve leti od SO. do 69. teta starosti (program 

DORA) 

ZMERNA OGROŽENOST (Claus 15-30%) 

mesečno samopregledovanje dojk (10. dan od začetka menstruacije) 
klinični pregled dojk z mamografijo oz. UZ preiskava dojk in sicer: 

o ob vsakem sumu na bolezensko dogajanje v dojki {glej 
poglavje Navodila za nujno napotitev v CBD) 

o ter na 12 mesecev od 40. leta starosti 

VISOKA OGROŽENOST ( nosilke mutacije na BRCAl/2 genu ali Claus nad 30 
%) - nadaljevanje 

možnost preventivne mastektomije z ali brez rekonstrukcije (po 
predhodnem posvetu z zdravnikom iz multidisciplinarnega tirna za 
onkološko genetsko svetovanje) 
možnost preventivne kirurške odstranitve jajčnikov in jajcevodov po 
končanem rodnem obdobju (po posvetu z zdravnikom iz 
multidisciplinarnega tirna za onkološko genetsko svetovanje) 

Genetic/Familial High-Risk Asscssment: Breast and Ovarian, Yersion 1.2011, tlCCtl 



VISOKA OGROŽENOST ZA RAK DOJK PRI MOŠKIH (zdravi moški, nosilci 
mutacije) 

učenje samopregledovanja dojk - prvi pregled pri 40. letih starosti 

klinični pregled dojk z mamografijo oz. UZ preiskava dojk ob vsakem 

sumu na bolezensko dogajanje v dojki (glej poglavje Navodila za 

nujno napotitev v CBD) 

polletni klinični pregled dojk, 
osnovni mamogram 

letno mamografija v primeru ginekomastije in radiološko gostih dojk 

letno merjenje PSA (po predhodnih navodilih: preiskovanec se vzdrži 

ejakulacije (spolnih odnosov) 24 ur pred odvzemom vzorca krvi, v 

kolikor je imel preiskovanec v roku 6 tednov predhodno vnetje 

prostate ali rektalni pregled - se ponudi nov datum) 

če PSA nad 3 ng/ml - napotitev k urologu 

Gcnetic/Fam1\ial High•Risk Assessment: Brcast and Ovarian, Yersion L2011, tlCGl 

REZULTATI - Slovenija 

V obdobju od januarja 1999 do januarja 2011: 

130: pozitivnih družin 

u :t'T :;;.:.:,:" 

Stopnja odkrivanja mutacij 

Tip družine št. Št. testiranih Št. družin z Stopnja 
bolnikov družin mutacijo odkrivanja 
z rakom mutacij 

B 2 31 5 16.1 % 

B 3 30 7 23.3% 

B >3 23 10 43.5% 

B+O 2 25 13 52.0% 

B+O 3 15 8 53.3 % 

B+O >3 15 7 46.7% 

Baa dojka 
O"" jajčnik 

Primer družine 

O moški 

O ženska 

c:::::::=:J del ex5-8 
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S Rak jajčnikov 
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O Rak dojk in jajčnikov 
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1? r. !J
:1

TC>AG 

11 5164del4 
42061ns4 

3493C>T 

) 

� Rak dojk 
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5370C>T 

7531Clr 

IVS16-2A>G 
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Razmerja št. rakov dojk (RD) in št. rakov jajčnikov 
(RJ) v BRCA pozitivnih družinah 

mutacija Št. družin Št. RD Št. RJ Razmerje 
RD/RJ 

Ekson 5 14 41 12 3.4 

1806C>T 10 23 11 2.1 

5382insC 5 9 3 3.0 

IVSl6-2A>G 10 48 3 16.3 



Mutacija BRCA 2 
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Mutacija BRCA 1 300T>G 
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Geografska razporeditev mutacije IVS16-2A>G na genu BRCA2 glede 
na izvor družine. 

Legenda: velikost kroga predstavlja število drui.in s posameznega kraja 

Mutacija BRCA 2 

IVS 16 2A>G 

GRAFIČNI PRIKAZ DRUŽIN S POSAMEZNIMI MUTACIJAMI GLEDE 

NA IZVOR DRUŽINE 

.. . 
.... . 

• 
• 
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• 
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Družine z mutacijami na genih BRCA glede na njihov izvor prikazujemo 
na zemljevidu Slovenije. 

Legenda: velikost kroga predstavlja število družin s posameznega kraja . 

•. 

. 
.. 

.... 

., 

Geografska razporeditev mutacij na petem eksonu 
(na t.i. »Ring finger« domeni) na genu BRCA1 glede na izvor družine. 

Legenda: velikost kroga predstavlja število družin s posameznega kraja. 



. 

•• 
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Geografska razporeditev mutacije 5382insC na genu BRCA 1 glede 
na izvor družine. 

Legenda: velikost kroga predstavlja število družin s posameznega kraja. 

POVZETEK- 1 

- V zadnjem desetletju je bilo odkritih veliko novih genov, ki jih povezujemo 
z različnimi boleznimi. 

- Novih genov ne odkrivamo le na področju medicinske genetike redkih 
bolezni. Nova znanja pridobivamo tudi za mnoge pogoste bolezni, kot so 
rak ter bolezni srca in žilja, ki javno zdravstveno predstavljajo veliko 
večje breme za zdravstvene sisteme kot redke bolezni. 

- Z razvojem znanosti na področju genetike je naloga javnega zdravja 
zapolniti vrzel, ki je nastala s hitrim razvojem genetike in prenesti 
znanje medicinske genetike v preventivo, predvsem kroničnih 
nenalezljivih bolezni. 

- Strokovnjaki s področja javnega zdravja se bomo morali v prihodnje 
seznaniti z vključevanjem izsledkov genetskih raziskav v naše 
vsakodnevno delo. 

POVZETEK- 3 

Ugotovili smo, da se štirje različni tipi mutacij pojavljajo bolj pogosto. 

Ti štirje tipi mutacij (1806C>T, mutacije na exonu 5 (300T>G, 300T>A, 
310G>A), 5382insC v genu BRCAi in IVS16-2A>G v genu BRCA2) 

predstavljajo 67 % vseh odkritih mutacij pri naši populaciji, kar bi lahko 
diagnosticirali z analizo samo štirih fragmentov verižne reakcije s 
polimerazo, 

Analiza geografske porazdelitve družin z mutacijami na BRCA genih 
glede na izvor družine nam je pokazala, da smo diagnosticirali mutacije 
po vsej Sloveniji. 

Hkrati smo ugotovili, da se slovenska mutacija founder na genu BRCA 2 
(IVS16·2G>A) in mutacija 5382insC na genu BRCA/ v določenih regijah 
pojavljata bolj pogosto. 

Te ugotovitve nam pomagajo pri usmerjenem presejanju družin glede na 
to od kod prihaja družina, 

., 

• 

• 1 

Geografska razporeditev mutacije 1806(> T na genu BRCA 1 glede 
na izvor družine. 

legenda: velikost kroga predstavlja število družin s posameznega kraja. 

POVZETEK- 2 

- Dobra odzivnost na vabila na onkološko genetsko svetovanje (66, 1 %) in 
še boljša odzivnost na ponujeni test (96,7 %) odraža možnost uvedbe 
genetskega svetovanja kot redno dejavnost Onkološkega inštituta. 

- Pri nas se na svetovanjih velikokrat srečamo z maloštevilčnimi 
družinami. Zato smo uporabili minimalna merila za presejanje mutacij 
BRCA 1 in 2. Tako je znašal odstotek odkrivanja mutacij 39 %. 
Ugotavljamo, da so bila vključitvena merila za presejanje naše 
populacije primerna in jih v redni praksi uporabljamo naprej. 

Onkološki inštitut Ljubljana 

MULTIDISCIPLINARNI TIM 

Nikola Bešič 
Marko Hočevar 
Mateja Krajc 
Alenka Vrečar 
Srdjan Novakovič 
Vida Stegel 
Andreja Cirila Škufca Smrdel 
Tanja Marinko 
Kristijana Hertl 
Aleš Vakselj 
Janez Žgajnar 
Gregor Norčič 

o 

VUB - Free University 
Brussels 

Brussels, Belgium 

Laboratory Molecular Oncology 
Goele Van Hassel 
Kurt De Neef 
Sylvia De Brakeleer 
Erik Teugels 

Familial Cancer Counseling 
Marise Bonduelle 
Guido Goelen 
Erica Sermijn 

Coordi na tor 
Jacques De Greve 



Državni presejalni program za raka dojk 

DORA - rak dojk 

Maksimiljan Kadivec 

Mamografska šola 9. in 10.junij 2011 

Slovenija se je zavezala, 
da bo spoštovala priporočila Sveta Evropske Unije, 

ki je junija 2003 priporočil državam članicam, 
naj do leta 2008 vzpostavijo presejalni program za 

raka dojk, 

ki bo za 25 % zmanjšal umrljivost za rakom dojk 
v Evropski uniji in zmanjšal razlike v preživetju bolnic 

med državami na 5 %. 

21. april 2008
(vabila v mesecu marcu) 

Rak dojk je pomemben javnozdravstveni problem -več kot 

1000 novih primerov letno, incidenca se še povečuje 

Podatki za leto 2005 

�#����##�##�������� 
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CIU: 
ZMANJŠATI UMRLJIVOST ŽENSK ZA 

25-30 %

Oportunistično presejanje brez zagotavljanja kvalitete in 

kontrole ne daje rezultatov 



STANJE V SLOVENIJI 

• oportunistično presejanje 

stari analogni mamografi (starejši od 10 let) 

nobene kontrole nad centri, ki izvajajo oportunistično presejanje 

klinični pregled je še vedno vključen v presejanje 

ne izvaja se dnevna kontrola kvalitete 

ni centralnega zbiranja podatkov 

ni dovolj radiologov 

Dr. Margrit Reichel (Wiesbaden) 
Leading radiologist for pilot screening breast cancer 

program in Germany 

Dr. Lawrence von Karsa (Lyon) 
EBCN (European Breast Cancer Network) Coordination 

Office 
IARC (lnternational Agency for Research on Cancen 

incidenca: 1,1/1.000 
1113 BC (2006) 
400 umrlo (2006) 

SLOVENIJA 

2.003.358 

European guidelines for 

quality assurance in 

breast cancer screening 
and diagnosis 

(fourthedition) 

Evropskesmetnice okontroli kv.ifitetev prueja lne m 

program u2arakadojklndia g no2i. 

Zdravstveni svet je marca 2007 potrdil spremenjen 
organizacijski koncept - CENTRALNO VODEN PROGRAM 

Presejalni in diagnostični del obravnave žensk ločena 
funkcionalno in finančno 

Standardi za presejalni del strožji, vse storitve nadzorovane in 

transparentne (dokumentirani vsi postopki za vsako 

udeleženko posebej, od udeležbe do morebitnega postopka pri 

zdravljenju) 

Čiljna'popu!a�iJa" (5()!69): 255:�43 
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GLAVNE NOVOSTI 

Centralno voden program 

Dodatno izobraževanje zaposlenih v presejanju 

Radiolog odčitovalec mora odčitati vsaj 5000 presejalnih 
mamografij letno, odgovorni radiolog 10 000 MM letno 

Prvih 3000 pod nadzorom odgovornega radiologa (trojno 
odčitvanje) 

Dvojno odčitavanje 

Konsenz, pred operativna konf., po operativna konf. 

Ločena obravnava simptomatskih od vabljenih žensk 

Dnevna kontrola kakovosti mamografov in izvidnih postaj 

Redno epidemiološko spremljanje kakovosti dela odčitovalcev 

PRESEJANJE ZA RAKA DOJK V SLOVENIJI 

IZOBRAŽEVANJE 

RADIOLOGI 
Multldisciplinami tečaj 2 dni 
Tečaj za odovorne radiologe in radiologe odčitovalce 2 dni 
Tečaj ultrazvoka dojk in punkcij dojk (samo odgovorni radiolog) 2 dni 
Ogovomi radiolog (izobraževanje v referenčnem centru) 1 mesec 
Radiologi odčltovalci (izobraževanje v referenčnem centru) 1 teden 

RADIOLOŠKI IŽENIRJI 
Mu!tidisciplinarni tečaj 
Tečaj pozicioniranja 
PraktiCflo izobraževanje 

2 dni 
2 dni 
2 tedna 

Kirurgi patologi, diplomirane medicinske sestre, admnistratorji 

Mu!tidisciplinami tečaj 2 dni 

povabljenih 29551 

slikanih 23910 

število rakov 185 8/1000 

IZOBRAŽEVANJE 

Vsa izobraževanja so bila predpisana in vodena s 
strani nadzornikov EU ter v skladu z 

Evropskimi smernicami o kontroli kvalitete pri 
presejanju za raka dojk. 

Izobraževanje kadrov se konča tik pred 
začetkom vključitve v presejalni program. 

sprejemljiva želena SLO 

vrednost vrednost 

Kazalec kakovosti 

Udeležba ciljne populacije(%) >70% > 75% 81% 

Nadaljnja obravnava(%) 5,49% 
- prvi krog <7% <5% 
- naslednji krog

<5% <3% 

lncidenčna stopnja rakov 3x IR > 3 IR 4,2 IR 

8/1000 

-

NAJPRIMERNEJŠA STAROST za presejanje 

n n 
50 - 69 let 40 - 49 let 

� Učinka ni vidnega 

pri< od 40 in >70 let 

.19% 



l. Informacijski sistem DORA

2. RIS - radio!ogical information system (radiološki informacijski 

sistem) 

3. PACS - picture archiving communication system (sistem 

arhiviranja in izmenjave slikovnega materiala) 

4. HIS - hospital information system (bolnišnični informacijski 

sistem) 

CENTRAL REGISTRY DORA 

RESPONSIBILITIES 

Waiting lists 

Printig invitations 

Re-scadule 

refusals 

Components of the aplication DORA 

• Central registry DORA

• Aplication for mammography

• Aplication for reading

• Aplication for assessment

• Ware house

• eCRP

Waiting list for mammography 

,c
· 

Anamnestic form 



NEODVISNO DVOJNO 
ODČITAVANJE 

� 
Negativen 
izvid 

Negativen 
izvid 

1 NAZAJ V PRESEJANJE 1 � 

NEODVISNO DVOJNO 
ODČITAVANJE 

� 

KONSENZ 

+� 

�

2 odčitovalca + arbiter (nadzorni radiolog) 

-�
. 

� 
Negativen 
izvid 

� 

:\'J\Z,\J V PRESEJ:\NJE 

� 
� 

Pri 5-7% vseh 
presejanih žensk 

Radiological diagnosis and 

anamnestic form 

Evropski protokol odčitavanja 

mamografij 

1. CC INMLO 

2. CC povečan 

3. CC povečani zunanji kvadranti 

4. CC povečani notranji kvadranti 

5. MLO povečan 

6. MLO povečani zgornji kvadranti 

7. MLO povečani spodnji kvadranti 

8. CC in MLO in ev. stari CC in MLO 

Konsensus form 



NADALJNA OBDELAVA 

5%-7% 1%-2% 

NEINVAZIVNA DIAGNOSTIKA INVAZIVNA DIAGNOSTIKA 

• dodatno rtg slikanje • UZ vodena biopsija (histo) 

• ultrazvok 

Obvestilo 
pacientki 

• StereotaktiCana biopsija (histo) 

• duktografija 

Mu!tidisdplinarni konzilij 
(radiologi, patolog, kirurg, med. sestra, 
rtg inženir) 

Assessment - noninvasive form 

-.:: ... � >� f"--�·"' ,.,.-�,.,.,,,, 

Aspiracijske biopsije s tanko iglo 
(ABTI) 

se v presejalnem programu za raka 
dojk ne uporablja, 

izvaja se le histološke punkcije dojk 

LEAD- RADIOLOGIST 

RESPONSIBILITIES 

•Organise and control work in screening center 
• Double reading 
• Konsensus 
• Assessment 
• Pre- in Post- Operative konference 
• Control of positioning 

Assessment -invasive form 

US - Guided Fine Needle Aspiration Biopsy 

FNAB (ABTIJ 

Unacceptably high insufficient sampling rate for breast masses 

Fine Needle Aspiration or Core Biopsy ?Britten PD. The Breast 1999;8:l�S 



US - Guided Core Biopsy 01s 

Semi automated biopsy system (" fire in place" type) � Precisa 

US - Guided Core Biopsy ms 

Automated biopsy gun system ("fire forward" type) � Bard 

Vacuum - Assisted Biopsy 
VDIB 

Four types of Vacuum -Assisted Biopsy 

1. Mammotome (semi - automated, not far MRI) 

2. ATEC (1Automated Tissue Excision and Col!ection1(automated, MRI) 

3. Vacora (semi - automated, small, user friendly) 

4. Finessa (Automated Tissue Excision) - only far US 

US - Guided Core Biopsy orn 

�emiautornated 

US - Guided Core Biopsy 01s 

autornated 



Sterotactic Biopsy, Prone 

Sterotactic Biopsy, Prane 

localisation Pre-fire 

Pathology - needle biopsy report 

,,,,,, ... .,..,,,, ... ,� .... .., .... ,.,,..,�.,(/f. .. ) 

,.,,_,,, .... , . .,.� .. , .. -,, 

Sterotactic Biopsy, Prone 

TIMETABLE 

J M J T J WJ T J F J J M J T J WJ T J F J J M J T J WJ T J F J l!!!l 

!; ,( 

15%-20% 1 

Double reading � 

5%-7% 
-

lnvitation far assessment 

J ASSESSMENT J 

Discussion 

with patient 

Preoperative conference 

1%i-2% 

PREOPERATIVE 
KONFERENCE 



ROLL (radioguided occult lesion 

localisation) 

• lsotope is binding - on the makroglobulin
{rest in the place of the injection) 

•Gama probe 

• No movment of the wire 

Surgery-pooperative report 

Fina! pathological report 

,.· ,.�er��,..,.....,.., .. ,..., l 

·-

SNOLL (sentinel node and occult 

lesion localisation) 

•lsotope is binding- on the smaller globulin
(move through limf vessels from tumor to the sentinel limf node) 

• Remove tumor and sentinel limf node at the same

tirne, operation

•Gama probe

• No movment of the wire

Pooperative conference 

MO! M•f11<�s(,f!A1'.,/'!1' .... ,A,10,>n,,�l] 

Electronic file of the women 



TNM classification form 
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PREDNOSTI IN SLABOSTI 

PRESEJANJA 

ZA RAKA DOJK 

Kristijana Hertl, dr med 

Onkološki inštitut 

Glavni cilj presejanja 

Je zmanjšati umrljivost za rakom dojke, ker imajo 

pravočasno odkriti majhni raki bistveno 

boljšo prognozo. 

OPREDELITEV CILJNE 

POPULACIJE 

• mamografija 
• 50·69 let 
• na 2 leti 
• v 2 projekcijah 

J 

Dor&12

Presejanje (screening) za RD 

Je redno pregledovanje zdravih, asimptomatskih žensk 

50·69 let z mamografijo vsaki dve leti. 

OPREDELITEV CILJNE 

POPULACIJE Do 
• mamografija 
• 50·69 let 
• na 2 leti 
• v 2 projekcijah 

OPREDELITEV CILJNE 

POPULACIJE Dor&" 
• mamografija 
• 50·69 let 
• na 2 leti 
• v 2 projekcijah 

1 



OPREDELITEV CILJNE 

POPULACIJE 

• mamografija 
• 50·69 let 

Redni klinični pregledi 2.0 cm 

Redna mamografija< 1.0 cm 

PRESEJANJE 

o 
prednosti 

i obseg o 
sistemske 
preživetj 

a umrljivo 

� 
pomankljivosti 

ajoče seva 
"no pozitivn 
gnosticiran 
no negativ 

NARAVNI POTEK RD 

TUMORJA NI MOGOČE 
ODKRITI Z NOBENIM OD 
DIAGNOSTIČNIH 
SREDSTEV 

".f!. 100 
.s 

80 0 
·.;; 
ii' 

60 

:'! 
40 

20 

TUMOR LAHKO ODKRIJEMO 
Z MAMOGRAFIJO 

Prognoza RD 
( Peer et al 1996) 

...___ 

() o 

e 1,5cm � 

;(u�.or.,sJ.;že 

KLINIČNA, 
SIMPTOMATSKA FAZA: 

C.n{leta) 

♦ 

2M3cm 

1-+- Hei!ungschancen � extrapoli�rtes t,..,brtalitatsrisiko j 

Pomankljivosti: 

Ionizirajoče sevanje 

� 
Cc�q 

,� č::)

najobčutljivejše je mlado tkivo 

občutljivost z leti pada 

posledice sevanja vidne šele po 10 letih 

2 



Pomankljivosti: 

Ionizirajoče sevanje 

• Smernice EU: 

() 

Oc�y-
1� 

doza na dojko (2 projekciji): 2mGy

radiogeni rak: 1-5 /100.000 (50-691.) 
10-20/100.000 (40-49 l.) 

� pri rednem mamografiranju na 2 leti se 

rizika poveča iz 9,09 na 9, 14% 

Pomankljivosti: 

Napačno pozitivni izvidi 

nepotreben stre� in strošels 

klicanje na dodatno obdelavo (Smernice EU): 

, prvi krog 7% 

, naslednji krogi 3% 

Pomankljivosti: 

Prediagnosticiranost - overdiagnosis 

Slze of Size 
tumour at 
whlch It 
causes death 

-

Slze of tumour _.,. 
at whlch it 
causes 
symptoms 

Abnormal __.. 
Time Death from 

celi 

other causes 

Breast cancer screening. JARC handbooks on cancer prevention 2002:145 

Pomankljivosti: 

Napačno pozitivni izvidi 

Definicija: 

O napačno pozitivnem izvidu govorimo, kadar je ženska 

zaradi mamografsko vidnih sprememb poklicana na 

dodatne obdelave, ki pa so se izkazale kot benigne. 

Pomankljivosti: 

Prediagnosticiranost - overdiagnosis 

Definicija: 

Prediagnosticiranost (overdiagnosis) pomeni s 

presejanjem slučajno odkrit preinvazivni ali invazivni RD, 

ki zaradi svoje neagresivne narave za življenja ne bi 

nikoli ogrožal ženske 

Pomankljivosti: Intervalni rak 

Definicija: 

Intervalni rak je rak, ki ga odkrijemo v 2 letih po 

normalnem izvidu mamografije, še pred začetkom 

naslednjega kroga presejanja. 

3 



INTERVALNI KARCINOM 

� 
Intervalni karcinom 

1t 
mamografija 

Diagnoza intervalnega karcinoma 

• Simptomatika 
Tumor 
Kožne spremembe 
Izcedek 

• Slučajna mamografija 

Zvišanje kakovosti dela 

• kakovostni aparati 

• redni testi za QC 

• pozicioniranje !!!

18. 07.

INTERVALNI RAK 

D. 

70% 

Odkriti predčasno 
s presejanjem 

lncidenca RD v 
nepresejani populaciji 

D. 

30% 

Intervalni RD 

• hitra rast 
• spregledan 

Zvišanje kakovosti dela 

• Dodaten trening za radiologe 

• Veliko odčitanih mamografij 

• Sodelovanje pri obdelavi 

• Dvojno odčitavanje 

• Udeležba na krg-rtg-pato konferencah 

• Stalen pregled rezultatov odčitavanja 

Dor&{# 
INTERVALNI KARCINOM 

mamografija mamografija 
.o.. .o.. 

� 
Intervalni karcinom 

nastanek una novo" napačno negativni 

1/2 

Hitra rast 

20 

Napačno 
interpretiran 

Spregledan 
(neizkušenost, 
nepazljivost, projekcij 

4 


