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1. Bevezetés

Az emldrak a ndk leggyakoribb rosszindulati megbetegedése. A Nemzeti Rakregiszter
alapjan 2017-ben tobb mint 8400 1 eset €és kozel 2200 halaleset kertilt rogzitésre. Az emlorak
kezelése az elmult évtizedekben hosszu evolucios folyamaton ment keresztiil a Halsted-féle
mitéttdl a mai komplex multidiszciplinaris megkozelitésig és onkoplasztikus miitéti
technikakig.

Napjainkra az emlérak sebészet klinikai vizsgélatainak fokuszpontja magasabb szintii
torténd optimalizalasara helyezve at a hangsulyt. Ertekezésiinkben az emlérak sebészetének
alabbi, még nem kellden tisztazott kérdéseit elemeztiik: az emld nyirokelvezetési mintazatat és
az emldtumor klinikopatologiai tulajdonsdgaival torténd 0Osszefliggéseit, melyek jobb
megértése az ACOSOG Z0011 és OTOASOR vizsgélatok alapjan az axilla optimalis kezelése
¢s az axillaris blokkdisszekcido (ALND) elhagyhatosaga tekintetében nyujthat informaciokat;
az emlébimbd-bimboudvar komplex (NAC) és elemeinek esztétikai €s onkoldgiai jelentdségeit
az emlébimbod-megtartd masztektomia (NSM) és a bimboudvar-megtartd masztektomia (ASM)
kontextusaban, melyek masztektomiat igényld esetekben jelentenek hasznos tudomanyos
igényli adatot a megfeleld sebésztechnika ¢és rekonstrukcid kivalasztasdban; ¢és az
onkoplasztikus emldsebészet rendszerszintii kérdéseit, melyek az eurdpai tendenciaknak
megfelelden a magyar egészségiligyi rendszer specialis, mindségbiztositott emld osztalyokon

alapul¢ atalakitasahoz jelentenek szintén tudomanyosan aldtamasztott ismereteket.

2. Cékitiizések

1. A sentinel nyirokcsomék (SLN) axillaris szubrégiok szerinti vizsgalata, valamint az
emlétumor klinikopatologiai tulajdonsdgai, molekularis-genetikai szubtipusa, valamint
negyedek szerinti lokalizacidja €s az axillaris szubrégiok kozotti osszefliggések vizsgalata,

ezaltal az emld funkcionalis és morfologiai nyirokelvezetésének elemzése

2. Az axillaris szubrégiok standard és magas tangencialis mezdk (STgF és HTgF) éaltali

lefedettségének vizsgalata teljes emld besugarzas esetén



3. A vizsgalt anatomiai szubrégiok SLN pozitivitdsi aranyanak Osszehasonlitisa az ARM

technikaval nyert szubregionalis elvezetddések szakirodalmi adataival

4. Az ASM ¢és NSM onkolodgiai és kozmetikai eredményeinek 0sszehasonlitasa

5. A magyar emlérdkos populacid korszerii onkoplasztikus emldrekonstrukcios ellatassal

szemben tamasztott igényeinek és véleményének felmérése

3. Betegek és modszerek

3.1. Korai emlérakok axillaris 6rszemnyirokcsomé elvezetésének axillaris szubrégiok

szerinti elemzése: retrospektiv kohorsz vizsgalat

2013. marcius ¢s 2015. februar kozott végzett retrospektiv kohorsz vizsgéalatba primer,
egyoldali, klinikailag negativ axillaris nyirokcsomostatusszal (cT0-2NOMO) rendelkezd 18
évesnél idésebb emlorakos ndbeteg keriilt bevonasra. Kizarasi kritériumok az aldbbiak voltak:

ALND, cN1-2, terhesség, laktacid és neoadjuvans kezelés sziikségessége.

A betegek komplex onkoldgiai ellatasa az Orszagos Onkologiai Intézet altal adaptalt
aktualis nemzetkozi iranyelvek szerint tortént, és nem kiilonbozott a vizsgalatban nem

résztvevo betegekétol.

Az SLN jelolése radiofarmakon (80 Mbq 99m Tc-mal jelzett nanokolloid,
részecskeméret: 50-800 nm) intratumoralis vagy periareolaris injekciojanak alkalmazasaval
tortént. Amennyiben a limfoszcintigrafia nem volt sikeres, mutét eldétt 10 perccel

periareolarisan 2-3 ml Patent blue 25 mg/mI® festéket adtunk be.

Az eml6tumor miitétje (széles kimetszés vagy masztektomia) soran axillaris érszem
nyirokcsomo-biopsziat (SLNB) végeztiink. Intraoperativ imprint citologia pozitiv eredménye
esetén egyiilésben, végleges szdvettani vizsgalat altal igazolt nyirokcsomoattét esetén masodik
iilésben végeztiink ALND-t. Izolalt tumorsejtek vagy mikrometasztazisok esetén ALND nem

tortént.

Az eltavolitott SLN-ek szubregionalis elhelyezkedését miitét kozben meghataroztuk és

kiilon adatlapon regisztraltuk.



Minden beteg 3D-konform sugarterdpidban részesiilt: az emld besugarzasa STgF
mezObdl tortént. Nyirokcsomo pozitiv, emldmegtartdé miitéten atesett betegek esetén,
amennyiben az SLN az anterior vagy posterior szubrégiéban (Level I) helyezkedett el, 61
véletlenszerlien kivélasztott esetben ugyanazon CT képanyag felhasznalasaval HTgF
szimulalasa is tortént. Sugarterapia (RT) tervezése el6tt az axillaris nyirokcsomdszinteket
Radiation Therapy Oncology Group atlasz alkalmazdsaval kontiroztuk és az axillaris

szubrégiok STgF és HTgF altali lefedettségét vizsgaltuk.

Szamos tanulmany késziilt az ARM technika alkalmazhatosaganak és onkolodgiai
biztonsagossaganak elemzésére, azonban az ARM nyirokcsomok axillaris elhelyezkedését csak
néhany kozlemény vizsgalta részletesen. A szakirodalom attekintését kovetden két tanulmanyt
valasztottunk ki, hogy elemezziik és 6sszehasonlitsuk vizsgalatunk SLN-jeinek szubregionalis
lokalizacigjat és pozitivitasi aranyat az ARM nyirokcsomok szubregiondlis elhelyezkedésével

¢s pozitivitdsi aranyaival.

3.2. Bimbéudvar-megtartdé masztektomia és emlobimbo6-megtarté masztektomia
onkologiai és esztétikai eredményeinek dsszehasonlitasa: prospektiven vezetett adatbazis

elemzése

Egykozpontl, retrospektiv Osszehasonlitdé vizsgdlatunkba 2013. aprilis és 2018.
december kozott minden ndbeteg besorolasra keriilt, akinél az emldterapias bizottsag
masztektomiat és halasztott-azonnali emldrekonstrukcidt javasolt implantatum betiltetésével.
Kizarési kritériumok az alabbiak voltak: emldbimbo érintettség, gyulladasos emlorak, korabbi

emlémiitét, terhesség €s laktacio.

A betegek kivizsgaldsa, adjuvans kezelése és utankdvetése az Eurdpai Orvosi
Onkologiai Tarsasag (ESMO) és az Europai Sugarterapias és Onkologiai Tarsasag (ESTRO)

iranyelvei alapjan késziilt intézményi protokollok szerint tortént.

A két betegcsoport Osszes miitétjét ugyanazon kvalifikalt, European Board of Surgery
Qualification (EBSQ) szakvizsgaval rendelkezé emldsebészek végezték. A posztoperativ
szovodményeket Clavien-Dindo szerint osztalyoztuk. Az esztétikai eredményeket 5 pontos
Lickert skala alkalmazéasaval, harom emldsebész bevonasaval értékeltiik. A betegek szubjektiv

elégedettségét BREAST-Q rekonstrukcidos modul posztoperativ kérddivei segitségével mértiik
fel.



3.3. A magyar emldriakos betegek korszerii onkoplasztikus emlésebészeti ellatasra

vonatkozo igényeit felméré kérdoives vizsgalat

A vizsgalatba 2015. januar és 2017. december kdzott 500 emlérak miatt masztektomiara
szoruld nébeteg keriilt bevonasra, akiknél vagy a daganatos emld eltavolitasaval egy idében
(azonnali) vagy egy iddben megkezdett (pl. szovettagitdo expander beiiltetésével) és masodik

1épésben befejezett (halasztott-azonnali emldhelyreallitas) emlérekonstrukcio tortént.

Az ¢letkorra, a legmagasabb iskolai végzettségre és a csaladi allapotra iranyulo
kérdéseket kovetden a kérddiv tovabbi tizenegy strukturalt kérdést tartalmazott. A kérdések a
betegeknek az emld elvesztésével kapcsolatos érzelmi és pszichés allapotat és viszonyulasat
illetve az eml0 helyreallitasaval kapcsolatos ismereteiket és akaratukat, valamint, a rekonstrualt
emlok esztétikai végeredményével €s az operdld orvos szakképzettségével kapcsolatos
elvarasaikat, tovabba az emlGsebészeti ellatassal szemben rendszerszinten tamasztott

igényekkel és azok feltételrendszerével (pl. finanszirozas) voltak kapcsolatosak.
3.4 Statiszkai analizis

Az SLN elvezetésének axillaris szubrégiok szerinti vizsgalata soran az Osszegyijtott
adatokat az intézeti adatbazisba regisztraltuk és az SLN szubregiondlis elhelyezkedése, az
emldtumor elhelyezkedése, az emlétumor klinikopatologiai paraméterei, a radiofarmakon
beadasi helye és RT mezdk lefedettsége kozotti osszefiiggéseket Fisher-egzakt teszt ¢s Khi-

négyzet proba segitségével elemeztiik.

Az ASM ¢s NSM 06sszehasonlito vizsgalata soran a két betegcsoport miitéti, szovettani
¢s onkoldgiai paramétereit, valamint a miitétek szovéddményeit, objektiv esztétikai eredményét
tovabba a betegek posztoperativ szubjektiv elégedettségét mértiik fel é&s Mann—Whitney-proba,

Fisher-egzakt teszt, Khi-négyzet proba és Kaplan-Meier mddszer alkalmazasaval elemeztiik.

A magyar emldrdkos betegek igényeit felmérd kérdéives vizsgalatunk soran kapott
valaszokat, valamint azok szocidlis Gsszefiiggéseit Fisher-egzakt teszt és Khi-négyzet proba

alkalmazasaval elemeztiik.



4. Eredmények

4.1. Korai emlorakok axillaris drszemnyirokcsomo elvezetésének axillaris szubrégiok

szerinti elemzése: retrospektiv kohorsz vizsgalat

A vizsgalatba 0sszesen 933 ndbeteg keriilt bevondsra, kizérasra 63 esetben keriilt sor
Scm-nél nagyobb tumorméret (n=3), tjonnan felfedezett lymphoproliferativ betegség (n=2) és

hidnyos adatok miatt (n=58), igy 0sszesen 870 beteg adatait elemeztiik.

Az emlétumor lokalizacioja és molekularis-genetikai szubtipusa kozott szignifikans

heterogenitds mutatkozott (p=0,035).

Az SLN axillaris szubrégiok szerinti eloszlasat és pozitivitasi aranyat is vizsgaltuk. Az
SLN leggyakrabban az anterior szubrégio felé vezetddott el (39,8%; n=346), mig a legritkabb
lokalizacio az apikalis szubrégio (3,4%; n=30) volt. Ezzel szemben a pozitivitds arany
magasabb volt az apikalis szubrégioban (30,0%; n=9), mint az anterior szubrégioban (21.1%;
n=73). Az esetek 96,6%-ban (n=840) az SLN az anterior, posterior vagy a centralis
szubrégioban helyezkedett el.

A primer tumor vizsgalt tulajdonséagai, valamint az axillaris SLN kozott szignifikans
Osszefliggést kimutatni nem lehetett. Intratumoralis jelolés esetén az emldtumor elhelyezkedése

¢s az SLN szubregiondlis elhelyezkedése kozott szignifikans dsszefiiggés volt (p=0,016).

548 (63,0%) esetben az SLN az anterior vagy posterior szubrégioban helyezkedett el
(Level I.). Koziiliik 116 esetben (21,2%) észleltiink axillaris metasztazist, mely esetek koziil 83
beteg (15,1%) részesiilt sugarterapidban intézetiinkben. Level 1. axillaris régio lefedettségében
szignifikans kiilonbség mutatkozott STgF és HTgF kozott. A HTgF 0%-rol 65,6%-ra ndvelte
a Level L teljes lefedettségli esetek aranyat (40/61; p<0,0001). HTgF esetén a Level II
lefedettsége 6,6%-ban (4/61) volt teljes, mig STgF alkalmazéasaval egy esetben sem volt teljes
fedés HTgF vs. STgF, p=0,1198).

Osszehasonlitva vizsgalatunk SLN szubregiondlis elhelyezkedésének és pozitivitasi
aranyanak adatait a kivalasztott kdzlemények (Ikeda és mtsai. és Berdosian és mtsai.) adataival
megallapithat6, hogy a legritkdbb SLN szubrégiok a leggyakoribb ARM szubrégidoknak

felelnek meg. A pozitivitas tekintetében mindkét kivalasztott vizsgalat kizarolag a lateralis és



az apikalis szubrégidban talalt attétes nyirokcsomodkat, ahol eredményeink szerint a

legmagasabb SLN pozitivitasi aranyok (22,9%, illetve 30,0%) mutatkoztak.

4.2. Bimboéudvar-megtartd6 masztektomia ¢és emlébimbé-megtarté masztektomia
onkoldgiai és esztétikai eredményeinek osszehasonlitasa: prospektiven vezetett adatbazis

elemzése

147 ASM ¢s 104 NSM miitétben részesitett ndbeteget soroltunk be. 24 beteg kizarasat
kovetéen Osszesen 134 ASM ¢és 93 NSM miitéten atesett beteget adatai kertiltek

Osszehasonlitasra.

Az ASM atlag miitéti ideje 80 perc (50-150) volt, mig az NSM miitétek atlagosan 76
percig (43-120) tartottak, kozottiik szignifikans kiilonbség nem igazolddott (p=0,431). A két
betegcsoport kdzott a posztoperativ szovédmények (ASM: 13,4% (n=18); NSM: 12,9% (n=12))
tekintetében sem taldltunk szignifikans kiillonbséget (p=0,908).

Az atlagos utankdvetési id6 45,0 honap (20,1-82,7) volt. Ezen id6 alatt hdrom beteget
veszitettiink el tavoli attétek miatt (ASM:2,2%, n=2; NSM:1,2%, n=1), 0t esetben észleltiink
lokalis recidivat a megkimélt bimbdudvarban vagy emlébimboban (ASM:3,4%, n=3;
NSM:2,4%, n=2), és Osszesen hat tavoli attétképzodést észleltiink a két betegcsoportban
(ASM:5,6%, n=5; NSM:1,2%, n=1). Az adjuvans terapia megkezdéséig eltelt id6 7,4 hét (4,6
—11,9) volt ASM ¢és 8,1 hét volt (4,1 — 12,0) NSM miitéten atesett n0k esetén.

A két csoport objektiv esztétikai (ASM median érték: 4,1 (2-5); NSM median érték: 4,3
(2-5)) és szubjektiv elégedettsége kozott nem talaltunk szignifikans kiilonbséget.

4.3. A magyar emlorakos betegek korszerii onkoplasztikus emldsebészeti ellatasra

vonatkozo igényeit felméro kérdoives vizsgalat

A betegek medidn életkora 47 év (min.-max.: 26-73) volt, dontd résziik (59%; n=294)
hazas volt és 52% (n=260) rendelkezett egyetemi végzettséggel.

A betegek 70%-a (n=348) az eml6helyreallitas eredményeként meziteleniil is nagyjabol
egyforma emloket szeretett volna. Ehhez 43%-uk (n=217) maximum kettd, 37%-uk (n=184)
maximum harom-négy miitétet vallalna. A felmérésben részt vettek 44%-a (n=220) szerint az

egészségbiztositonak harom-négy rekonstrukcios beavatkozast kellene tamogatnia. A betegek



86%-a (n=430) a daganatos eml6 korszerli sebészi kezelését specidlisan képzett emldsebészre

bizna.

5. Kovetkeztetések

5.1. Vizsgélatunk alapjan nincs szignifikans 6sszefliggés a primer emlddaganat elhelyezkedése
vagy korszovettani paraméterei és az SLN axillaris szubregionalis lokalizacioja kozott; az

esetek jelentds részében az SLN az anterior vagy centralis szubrégioban helyezkedett el.

5.2. A konformalis sugarterapia korszakéban a sugarterapia kockazati statusz szerinti, egyénre
szabott tervezésére van sziikkség az axillaris térfogatok megfeleld lefedettségének

biztositasahoz.

5.3. Tovabbi vizsgalatokra és koriiltekintésre van sziikség az ARM technika ALND sordn
torténd alkalmazésa esetén. Eredményeink felhivjak a figyelmet arra, hogy az ALND + ARM
technika gyakorlata az esetek jelentds részében az apikalis, laterdlis vagy posterior axillaris
szubrégiokban metasztatikus nyirokcsomok hatrahagyasanak kockazataval jarhat, ami
downstaging-et ¢és alulkezelést eredményezhet. Szelektiv esetekben felmeriil SLNB

alkalmazasa ALND + ARM beavatkozasok egylittes alkalmazésa soran.

5.4. Megfelelé indikacios korben nincs szignifikdns kiilonbség onkoldgiai biztonsag,
szOvodmények, esztétikai eredmények és betegelégedettség tekintetében ASM és NSM kozott.
Eredményeink alapjan a bimboudvar természetesen pigmentalt borének megtartdsa ugyanolyan
jelentdséggel rendelkezik, mint a teljes NAC megkimélése, ezért az ASM hasonl6 kozmetikai
eredménnyel és betegelégedettséggel bir, mint az NSM. Mindezek alapjan az ASM egy

megfeleld alternativa lehet, ha NSM onkologiai szempontbol nem kivitelezhetd.

5.5. A magyar emldrdkos betegek szakképzett emldsebészek altal specialis szakmai
kozpontokban végzett, korszerli miitéteket szeretnének, amelytdl testi és lelki gydgyulasukat

bizalommal remélhetik.
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