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Povzetek

Zgodnji rak dojk pogosto najprej zdravimo kirursko. Zgodovinsko je razvoj
zdravljenja potekal od obseznejSih posegov v smer manj invazivne kirurgi-
je. V Sloveniji smo novosti v razvoju tudi soustvarijali in novosti hitro uvajali
v klini¢no prakso. V kirurgiji raka dojk lo¢imo operacije dojke ter operacije
podro¢nih bezgavk. Pri tumorju v dojki Zelimo odstraniti celoten tumor skupaj
z delom zdravega tkiva, t. i. varnostnim plaséem. Ce je to mogoée in je obe-
nem preostanek dojke estetsko sprejemljiv, se odlo¢imo za ohranitev dojke.
Pogosto je ob nekaterih indikacijah nujna odstranitev cele dojke, ki jo pogosto
zdruzimo z rekonstrukcijo. Netipne lezije dojk operiramo po predhodni slikov-
no vodeni lokalizaciji. V kirurgiji podro¢nih bezgavk uporabljamo odstranitev
vseh pazdusnih bezgavk ali biopsijo varovalne bezgavke (angl. Sentinel) . Ce
v varovalni bezgavki ni zasevkov ali pa so le-ti majhni oziroma jih je malo,
lahko odstranitev vseh pazdus$nih bezgavk opustimo. Indikacije za odstranitev
vseh pazdusnih bezgavk se Se naprej ozijo. V prihodnosti lahko pri¢akujemo
nadaljnjo deeskalacijo kirurSkega zdravljenja raka dojk.

Uvod

KirurS§ko zdravljenje raka dojk je del onkoloske kirurgije in ga z njo povezuje
skupen razvoj. Zacetki sodobnega zdravljenja segajo v 19. stoletje in v pre-
pricanju, da je rak vsaj sprva izklju¢no lokoregionalna bolezen, je bilo tudi
zdravljenje obsezno in mutilantno. Sele v drugi polovici 20. stoletja se je z
drugacnim razumevanjem raka ter multidisciplinarno obravnavo zdravljenje
prevesilo v manj obseZzne posege. Spremenila se je tudi osnovna paradigma
zdravljenja: iz maksimalnega, ki ga bolnik Se prenese, v najmanj Se potrebne-
ga za enak ucinek zdravljenja. Pomemben je bil tudi razvoj minimalno invaziv-
nih kirurskih tehnik, ki so se uveljavile tudi v kirurgiji raka dojk.

V Sloveniji smo ves ¢as sledili razvoju zdravljenja v svetu s sorazmerno
majhnim zaostankom, pogosto pa smo ta razvoj tudi soustvarjali. Leto$nja
25-letnica ustanovitve ZdruZenja za senologijo zanimivo sovpada z zacetkom
obdobja, ko smo v kirur§ko zdravljenje uvedli ve¢ novosti, predvsem izotop-
sko vodeno kirurgijo. V priCujocem prispevku si zato na kratko oglejmo zgo-
dovino kirurSkega zdravljenja raka dojk in nekatere izzive v prihodnje. V tem
prispevku izpostavljam nekatere mejnike kirurSkega zdravljenja v Sloveniji.
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Kratek pregled razvoja kirurSskega zdravljenja raka
dojk

Zacetnik sodobnega kirurSkega zdravljenja raka dojk je William Halsted, ki je
leta 1895 opisal t. i. radikalno mastektomijo, ki je bila skladna s takratnim poj-
movanjem raka kot lokoregionalne bolezni. Radikalna mastektomija obsega
izrez celotne dojke, ki vklju€uje tudi koZo dojke, regionalnih bezgavk v pazdu-
hi in med prsnima misicama, vklju¢no z limfati¢nimi potmi. Zaradi prepricljivih
rezultatov se je Halstedova mastektomija ohranila kot zlati standard kirurske-
ga zdravljenja raka dojk ve¢ desetletij. Kasneje so preizkusali Se obseznejse
operacije, t. i. razSirjeno radikalno mastektomijo, z odstranitvijo bezgavk ob
prsnici, kamor tudi vodijo limfni vodi iz dojke, ki pa niso dosegle boljSega
prezivetja bolnic, zato so jih opustili.

Pocasi se je pricel uveljavljati drugacen pogled na raka dojk. Ce torej obse-
znejSe kirurSko zdravljenje ni izboljSalo prezivetja bolnic, pa bi morda ena-
ko prezivetje dosegli z manj obseznimi kirurSkimi posegi. Tako so radikalno
mastektomijo priCeli opuscéati, zlati standard pa je postala t. i. modificirana
radikalna mastektomija (MRM), pri kateri odstranimo dojko skupaj s pazdus-
nimi bezgavkami, ohranimo pa obe prsni misici. Uveljavitev nove, bioloSke
teorije o raku dojk (Fisherjeva hipoteza), ki je temeljila na biologiji bolezni in
je predvidevala, da je prognoza bolezni odvisna od pojava zasevkov v od-
daljenih organih ter ni odvisna od obseznosti lokoregionalnega zdravljenja,
je odprla pot k ohranitvi organa, dojke. Dojko lahko varno ohranimo, Ce jo
obenem tudi obsevamo. Danes veljavni koncept, ko govorimo o raku dojk, pa
je t. i. hipoteza spectrum, ki predpostavlja, da je rak dojk krovni pojem za cel
spekter razli¢nih bolezni, ki se vklapljajo na eni strani v Halstedov in na drugi v
Fisherjev koncept, velika vecina pa jih je nekje vmes, Eemur poizkuS§amo vse
bolj individualno tudi prilagoditi zdravljenje.

Skozi €as se je spreminjal tudi kirurski pristop do podro¢nih bezgavk. Odstra-
nitev pazdusnih bezgavk je bila zlati standard kirurSkega zdravljenja raka dojk,
predvsem zaradi svojega prognosti¢nega pomena.

V &asu ustanovitve Zdruzenja za senologijo je bila v svetu in v Sloveniji izbira
kirurskih posegov sorazmerno skromna, ¢eprav smo Ze brali o prihajajocih
novostih. »Delovni konj« sta bila MRM in kvadrantektomija z aksilarno disek-
cijo (QUAX); kvadrantektomija je eno (najstarej$e) od Stevilnih razli¢nih poime-
novanj za odstranitev dela dojke. Sorazmerno redko smo uporabljali metodo
lokalizacije netipnih sprememb z Zico, zelo malo je bilo tudi rekonstrukcij dojk.

Principi kirurSkega zdravljenje raka dojk danes

Vecino nerazsejanih rakov dojk zdravimo kirur§ko. Tako naj bi omogocili lokal-
ni nadzor bolezni, pridobili tkivo za dokonéno diagnozo, dolocili lokoregionalni
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obseg bolezni in poizkusili doseCi ozdravitev. Zgodnji rak dojk (stadij | in Il)
obi€ajno zdravimo najprej kirurSko, Eeprav pogosto vrstni red zamenjamo in
najprej zdravimo sistemsko (z zdravili): slednje velja, kadar razmerje velikosti
tumorja in dojke ne omogoc¢a ohranitve dojke ali pri dolo¢enih podtipih raka
dojk stadija Il (trojno negativni ali HER2-pozitivni tumorji). Pri raku dojk stadija
Il praviloma pri€nemo s sistemskim zdravljenjem. KirurSko zdravljenje raka
dojk je sestavljeno iz operacij dojke in operacij podro¢nih bezgavk.

Kdaj ohranitev dojke in kdaj mastektomija

Namen kirurSkega zdravljenja raka dojk je odstranitev tumorja skupaj z delom
zdravega tkiva, tako imenovanim varnostnim plasé¢em. Ce je to tehni¢no mo-
gocCe in je obenem preostanek dojke estetsko sprejemljiv, se kirurg odloci za
ohranitev dojke. Pogosto pa radikalnosti operacije ne moremo zagotoviti dru-
gace kot z odstranitvijo cele dojke, kar je Se zlasti pogosto pri velikih tumorjih
(pomembno je zlasti razmerje med velikostjo tumorja in dojke) ali kadar ima
bolnica v dojki v razli¢nih kvadrantih ve¢ kot en tumor.

Poznamo stevilna poimenovanja za odstranitev le dela dojke, v sodobni kirur-
giji uporabljamo izraz »Siroki izrez tumorja v zdravo« (angl. wide local excisi-
on). S tem odstranimo tumor s plaSéem zdravega tkiva. Trenutno velja kon-
senz, da je za invazivnega raka dovolj, ¢e le raka mikroskopsko ni v kirurSkem
robu. Ce Zelimo s to tehniko dosedéi zelo dober estetski rezultat, moramo zelo
natan¢no nacrtovati kirurSki poseg. Pri tem uporabljamo tehnike t..i. onkopla-
sti¢ne kirurgije.

Odstranitev cele dojke (s tujko mastektomija) je bila dolga desetletja edina
kirurska tehnika zdravljenja raka dojk. Ceprav je danes prevladujo¢a operacija
v zdravljenju raka dojk ohranitev dojk, je tudi danes mastektomija ob pravilnih
indikacijah zelo pogosto izbrana kirurSka moznost. Iz razli¢nih razlogov se de-
lez mastektomij celo spet povecuije, in sicer predvsem zaradi pretirane upora-
be MRI dojk v diagnostiki pred za¢etkom zdravljenja, zaradi profilakti¢nih ma-
stektomij tudi pri sporadi¢nih rakih in vse boljSih moznosti rekonstrukcij dojk
po mastektomijah. Poznamo vec¢ tipov mastektomij. Pri enostavni mastek-
tomiji kirurg odstrani Zlezno-mas&obno tkivo dojke, z ovojnico velike prsne
miSice ali brez nje, ter ve€ino koze s kolobarjem in bradavico. Kasneje se je
z razvojem rekonstruktivnih tehnik pojavila mastektomija z ohranitvijo koze
(ang. skin sparing mastectomy), pri kateri $e vedno odstranimo Zlezno-ma-
$¢obno tkivo s kolobarjem in bradavico. V zadnjem ¢asu ¢edalje ve¢ uporab-
llamo mastektomijo z ohranitvijo kolobarja in bradavice (ang. nipple sparing
mastectomy), pri kateri odstranimo samo Zlezno-mascobno tkivo dojke ter
ohranimo kozo dojke s kolobarjem in bradavico. Slednja omogoca estetsko
lepSo rekonstrukcijo in je onkolosko varna.
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Kirurgija podroénih bezgavk

Rak dojk pogosto zaseva v podro¢ne bezgavke. Med podro¢ne bezgavke
Stejemo: pazdusne bezgavke, bezgavke ob a. mamariji interni, bezgavke med
obema prsnima misicama ter supraklavikularne bezgavke. Podatek o morebi-
tnih zasevkih v podroénih bezgavkah je pomemben tako za prognozo bolezni
kot za izbiro dodatnega zdravljenja. Danes je pozornost usmerjena v glavhem
v pazdu$ne bezgavke. Odstranitev pazdusnih bezgavk pus¢a namre¢ resne
trajne posledice, kot so: omejena gibljivost rame, motena obcutljivost koze v
pazduhi, morebitno otekanje roke (limfedem), vecja obcutljivost cele roke za
okuzbe in kroni¢ne bolec¢ine. Zato se pri bolnicah, ki zasevkov nimajo, poiz-
kusamo izogniti nepotrebni odstranitvi vseh bezgavk. To je postalo mozno s
posebno kirur§ko tehniko, ki se imenuje odstranitev prve bezgavke (imenova-
ne tudi varovalna bezgavka) ali anglesko sentinel node biopsy, ki se je pojavila
sredi 90. let prejSnjega stoletja.

Biopsija prve ali varovalne bezgavke (angl. sentinel) je
bila v Sloveniji uvedena |. 1998

Biopsija varovalne bezgavke temelji na predpostavki, da prva bezgavka, v
katero tece limfa iz tumorja, natanéno napoveduje navzo¢nost zasevkov v
pazdusnih bezgavkah. Pri tej operaciji odstranimo samo prvo bezgavko/prve
bezgavke (v povprecju odstranimo dve), v katero priteka limfa iz tumorja in jo
posliemo na patohistoloski pregled. Ce v njej ni zasevkov, lahko s priblizno
95-% zanesljivostjo trdimo, da jih tudi v drugih pazdusnih bezgavkah ni in
zato drugih pazdusnih bezgavk ni potrebno odstranjevati. Na ta nacin bistve-
no zmanj$amo posledice odstranitve pazdu$nih bezgavk pri bolnicah, ki od
tega ne bi imele nobene koristi.

V svetu so se pojavile Stevilne razlicne tehnike, s katerimi identificiramo in
najdemo varovalno bezgavko. Na Ol Ljubljana in kasneje drugod v Sloveniji
smo uvedli dvojno amsterdamsko metodo (sprva intratumorsko injiciranje) z
uporabo radioizotopa 99Tc, vezanega na nanokoloid, ter Patentnega modrila.
Nanokoloid je ravno pravsnje velikosti, da potuje po limfnih Zilah do bezgavk,
kjer se kopi€i. Varovalno bezgavko lahko grobo lociramo s predoperativho
limfoscintigrafijo. Dokonéno jo najde kirurg pri operaciji z uporabo ro¢ne
gama kamere. Enako tehniko so uvedli v UKC Maribor leta 2004 in v SB Nova
Gorica 2005.

Kirurgija netipnih lezij dojk

Z uvedbo presejalne mamografije se je mo¢no povecalo odkrivanje rakov Se
v t. i. predklini¢ni fazi, ko je bolezen Se netipna. Kirursko zdravljenje netipnih
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lezij dojk je tehni¢no in organizacijsko zahtevno in zahteva multidisciplinaren
pristop razli¢nih strokovnjakov, zato se lahko izvaja le v ustanovah, kjer je na
voljo primeren tim strokovnjakov in potrebna oprema. Pri operacijah netipnih
lezij dojk (za diagnostiCen ali za terapeviski namen) uporabljamo specialne
metode. Ce Zelimo namre& odstraniti netipno spremembo, jo moramo pred
operacijo oznaciti pod rentgensko, ultrazvo¢no ali MRI-kontrolo. Opisane so
Stevilne tehnike za lokalizacijo netipnih tumorjev: injiciranja modrega barvila
ali oglja, uporaba posebne Zice za lokalizacijo, lokalizacije z radioizotopom,
v novejSem ¢asu tudi s feromagnetnimi delci ali radarsko lokalizacijo. Lokali-
zacija z zico je v svetu Se vedno danes najpogostejSa tehnika, ki se uporablja
po svetu. V nekaterih centrih za pomo¢ pri odstranjevanju netipnih solidnih
tumorjev uspesno uporabljajo tudi intraoperativno ultrazvok.

Lokalizacija netipne lezije z izotopom (ROLL) je bila v
Sloveniji uvedena leta 2001

Na Ol smo se po analizi lastnih podatkov odlo€ili, da bo nasa standardna
metoda ROLL, ki je bila razvita v Milanu in prvi¢ uporabljena pri nas leta 2001.
Pri tej tehniki kirurg s pomocjo rone gama kamere odstrani oznaceno radi-
oaktivno tkivo dojke. Omenjena tehnika je v primerjavi z lokalizacijo z zico za
kirurga tehni¢no enostavnejsa in po nasih podatkih omogoc€a manjse vzorce.

Za operacije neinvazivnih rakov ali za diagnosti¢ne operacije uporabljamo z
nizko dozo 99Tc oznaceni makroalbumin, ki ostane na mestu, kamor je bil
vbrizgan.

Modifikacijo metode za netipne invazivne rake smo
razvili in objavili leta 2003

Prilagojeno tehniko operacij netipnih rakov uporabljamo pri majhnih, netipnih
invazivnih rakih, ko je potrebna tudi biopsija prve bezgavke. V tem primeru
uporabljamo za oznacevanje enak koloid (nanokoloid), kot ga uporabljamo

za biopsijo prve bezgavke: z radioaktivnim 99Tc oznacen nanokoloid, ki (za
razliko od makroalbumina) potuje po mezgovnicah do prve bezgavke.

Opuscanje odstranitve pazdusnih bezgavk tudi pri naj-
denih zasevkih v prvi bezgavki

Razvoj minimalno invazivnega kirurSkega zdravljenja raka dojk gre naprej.
Po uveljavitvi biopsije varovalne bezgavke smo Se vedno odstranjevali vse
pazdusne bezgavke pri vseh bolnicah, kjer smo nasli kakrsnekoli (tudi zelo
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drobne) zasevke v varovalni bezgavki. Rezultati raziskav so pokazali, da lah-
ko odstranitev pazdusnih bezgavk varno opustimo vselej, kadar je zasevek
manjsi od dveh milimetrov; pri ohranitvi dojke (ki ji sledi obsevanje) pa tudi, ¢e
najdemo zasevke vecje od dveh milimetrov, da le niso prizadete ve¢ kot dve
bezgavki in da zasevek ne preras¢a kapsule bezgavke.

V nekaterih kliniénih okoli$¢inah lahko disekcijo pazdusnih bezgavk pri pozi-
tivnih sentinel bezgavkah nadomestimo z obsevanjem.

Biopsija prve bezgavke po neoadjuvantnem sistem-
skem zdravljenju

Razvoj gre naprej predvsem v opus¢anje odstranitve vseh pazdusnih bezgavk
pri bolnicah po predoperativnem sistemskem zdravljenju. Se posebej je zani-
miva skupina bolnic, pri katerih smo pred zacetkom sistemskega zdravljenja
dokazali zasevke v pazdusnih bezgavkah, po zdravljenju pa tumorskih celic
ne najdemo veé. Kirurski pristop do teh bolnic je e predmet potekajocih raz-
iskav. Zdi se, da tudi v tem primeru lahko varno opustimo odstranitev vseh
pazdusnih bezgavk, ¢e smo uporabili dvojno metodo (izotop in modrilo), ¢e
smo odstranili vsaj tri sentinel bezgavke in v sentinel bezgavkah po kon¢anem
sistemskem zdravljenju ne najdemo zasevkov. Varna je tudi kombinacija bio-
psije prve bezgavke in uporaba katere od metod ciljane odstranitve pozitivnih
bezgavk (oznac¢enih pred sistemskim zdravljenjem), t.i. »targeted axillary dis-
section«.

Prihodnost kirurSkega zdravljenja - odgovori, na kate-
re cakamo

Prihodnost lahko v veliki meri opiSemo z eno besedo: deeskalacija kirurSkega
zdravljenja.

Opustitev biopsije prve bezgavke

Ze dolgo ¢akamo objavo italijanske raziskave SOUND, v kateri primerjajo pri
tumorjih do velikosti 2 cm in ultrazvo€no negativnimi bezgavkami dosedanjo
rutino z biopsijo sentinel bezgavk ter opustitvijo biopsije. Predvidevamo, da
pri teh bolnicah lahko biopsijo prve bezgavke varno opustimo.

Opustitev disekcije pazdusnih bezgavk pri makrozasevkih v sentinel be-
zgavkah in po mastektomiji

Poteka vec€ raziskav, ki preucujejo opustitev disekcije v opisanih pogojih.
Doslej imamo namre¢ podatke za bolnice po ohranitveni operaciji, po mastek-
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tomiji pa moramo opraviti disekcijo pazdusnih bezgavk ali pazduho obsevati.

Zamenjava disekcije pazdusnih bezgavk pri metastaskih sentinel bez-
gavkah po neoadjuvantnen sistemskem zdravljenju z obsevanjem

Danes je standardno zdravljenje v opisanih okolis¢inah kirurska odstranitev
pazdu$nih bezgavk, podobno kot obsevanje lahko uporabimo, kadar najprej
zdravimo kirur§ko. Potekata dve raziskavi, ki preucujeta, ali lahko obsevanje
varno zamenja kirurgijo in obenem omogoc¢i manj posledic zdravljenja.

Opustitev kirurSkega zdravljenja pri prognosticno ugodnih neinvazivnih
rakih

Neinvazivni raki so pogosto indolentna bolezen, ki ne bi zahtevala zdravljenja.
Zal danes $e ne zmoremo zanesljivo logevati med tistimi, ki jih je potrebno
zdraviti, in tistimi, ki jih ni potrebno. Potekajo raziskave, ki preucujejo, ali je v
prognosti¢no ugodnih skupinah zdravljenje mogoce varno opustiti.

Opustitev kirurSkega zdravijenja v nekaterih okolis¢inah po neoadjuvan-
tnem sistemskem zdravljenju

Vse pogosteje ugotavljamo, da je ob neoadjuvantnem sistemskem zdravlje-
nju prislo do popolnega patohistoloSkega odgovora, kar pomeni, da v leziS¢u
tumorja ni vec vitalnih tumorskih celic. Zato se postavlja vprasanje, ali je ki-
rurSka odstranitev v teh primerih sploh potrebna. Tezava je v dovolj zanesljivi
korelaciji med klini¢no, radiolosko in igelno biopsijo ter kirurSko biopsijo. Po-
tekajo raziskave, pri katerih bolnicah bi operacijo po neoadjuvantnem sistem-
skem zdravljenju lahko opustili.

Zakljucek

Kirur§ko zdravljenje vsekakor ostaja eden od temeljnih stebrov zdravljenja
raka dojk. Njegova vloga je razli¢na glede na anatomski stadij in biologijo
bolezni. Opazujemo lahko razvoj v vse bolj vsaki bolnici posebej prilagojeno
zdravljenje, ki mu sledi tudi kirurgija. In prav zato sodi kirurS8ko zdravljenje
raka dojk v specializirane ustanove z multidisciplinarno obravnavo ter vsem
znanjem in zahtevano opremo.
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