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RADIOTHERAPY IN BREAST CARCINOMA

BERNAT P, GONTOVA B

RADIOTERAPIA KARCINOMU PRSNIKA

Abstract

Bernat P, Gontova B:
Radiotherapy in breast carcinoma
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Radiotherapy plays an important role in the treatment of bre-
ast carcinoma. It becomes even more significant in the era of
breast-preserving conservative surgical therapy. Similarly,
screening and early diagnosis shift the therapy of breast carci-
noma into the field of local therapy, which usually is a charac-
teristic feature of radiotherapy. Radiotherapy is applied as
primary treatment in primary processes or tumor bed and
lymphatic drainage, as a secondary therapy in locoregional
recurrences, and as a palliative therapy in metastases. It can
be preoperative or postoperative — adjuvant. External radiot-
herapy is frequently combined with brachytherapy. The main
aim is to prevent the origin of locoregional recurrences and to
improve the quality of life and survival of patients. In the ef-
fort to use the potential of technology and personnel, we have
introduced the isocentric half-beam technique, which makes
the daily setting of patient more precise, reduces the risk of
local recurrences and that of overdose in the site of the con-
nection of irradiation fields. (7ab. 1, Fig. 2, Ref. 4.)

Key words: breast carcinoma, radiotherapy, external radiot-
herapy, brachytherapy, isocentric half-beam technique.

Praca vychadza z dlhoro¢nych poznatkov o zlepseni lieceb-
nych vysledkov karcindmu prsnika radioterapiou, hlavne z hla-
diska miery lokalnej kontroly, na zaklade poznania mechanizmu
ucinku Ziarenia na tumor a zdravé tkanivo, radiobiologickych vlast-
nosti ziarenia, podstaty a ciest $irenia uvedenej choroby a vyssej
efektivity kombindcie viacerych liecebnych modalit.

Cielom prace je podat suhrnny prehlad o indikaciach, sposo-
be, druhoch a technikach radioterapie pri karcindme prsnika.

Podla retrospektivneho stiboru 356 vobec nelie¢enych pacien-
tok s karcindmom prsnika v rokoch 1805—1933 udavaju Bloom
a spol. 10-ro¢né prezivanie len v 3,6 %. Naproti tomu Zafrani
a spol. na stbore 1984 pacientok lie¢enych akymkolvek spéso-
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Radioterapia ma doleziti ulohu v liecbe karcindmu prsnika.
Jej vyznam eSte stipa v ére konzervativnej prsnik zachovava-
jucej chirurgickej lie¢by. Aj skrining a diagnostika v¢asnych
Stadii posuva liecbu karcindomu prsnika do oblasti lokalnej te-
rapie. Réadioterapia sa aplikuje ako primdrna na primarny
proces alebo 16Zko tumoru a lymfaticku drendz, ako sekun-
darna na lokoregionalne recidivy a ako paliativna na metasta-
zy. Moze byt predoperacna alebo pooperacnd — adjuvantnd.
Casto sa kombinuje externa radioterapia s brachyterapiou.
Hlavnym cielom radioterapie je zabranit vzniku lokoregional-
nej recidivy a skvalitnit a prediZit Zivot pacientok. V snahe
vyuzit technicky a personalny potencial sme zaviedli izocen-
tricku ,half-beam* techniku, ktora spresiiuje denné nastave-
nie pacienta, znizuje riziko vzniku lokalnych recidiv a pre-
davkovania v mieste spajania ozarovacich poli. (Tab. 1, obr.
2, 1it. 4.)

KIucové slova: karcindm prsnika, radioterapia, externa radiote-
rapia, brachyterapia, izocentricka ,,half-beam* technika.

bom roku 1989 udavaji mieru 10-roéného prezivania 60—90 %

podla spdsobu liecby.
Moznosti lie¢by karcindmu prsnika v sii¢asnosti su rozmanité:

— chirurgia, ktora je vo v€asnejsich stadiach metéddou volby a mo-
zeme ju rozdelit na vykony zachovavajuce prsnik (probatérna
excizia, Siroka lokdlna excizia alebo tylektomia, lumpektdmia,
parcialna mastektomia, segmentalna mastektomia a kvadran-
tektomia), mastektomie (radikalna, totalna) a lymfadenekto-
mie,

— radioterapia, o ktorej sa v tejto praci hovori,

— chemoterapia,

— hormonoterapia,
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Tab. 1. Results of randomized trials comparing mastectomy to con-
servative surgery with radiotherapy in early stages of breast cancer.
Tab. 1. Vysledky randomizovanych $tudii porovnavajuce mastekto-
miu a konzervativnu chirurgiu s radioterapiou u véasnych Stadii
karcinému prsnika.

Study No. of pts  Survival Mastectomy Conser. therapy
+radiotherapy

Studia Pocet pac.  Prezivanie Mastektomia Konz.chir + RT

Milano 701 10r 76% 79%

WHO 179 10r 80% 70%

NSABP 1219 8r T1% 76%

NCLUS 237 8r 79% 85%

Denmark 859 6r 82% 79%

EORTC 847 ? rovnaké

— imunoterapia,

— nove postupy (inhibitory neoangiogenézy, monoklonalne pro-
tilatky, génova terapia),

— podporna liecba.

Rédioterapiu, ktora je druhou najstarSou metddou liecby, moé-
zeme podla spdsobu a ¢asovania rozdelit na:

— primdrnu rddioterapiu, ktori delime na:

— pooperac¢nu (adjuvantnu) po uvedenych chirurgickych vyko-
noch,

— predoperacnu, ¢asto kombinovant s chemoterapiou priprimar-
ne inoperabilnych alebo lokalne pokrocilych nadoroch prsni-
ka, — definitivnu, samu alebo v kombinacii s inymi lieceb-
nymi modalitami pri lokalne pokrocilom karcinéme a v pri-
pade internych kontraindikacii opera¢ného vykonu alebo od-
mietnutia operacie,

— paliativnu s cielom odstranit krvacanie, zapach, ulceraciu v za-
nedbanych pripadoch;

— rddioterapiu lokdlnych recidiv — sekundarnu;

— rddioterapiu metastatického, diseminovaného ochorenia —
zriedkavo s kurativnym zamerom.

Pooperacnad rddioterapia je najcastej$Sim typom ozarovania
pri karcindme prsnika. Jej prvoradym vyznamom a cielom je za-
branenie alebo znizenie poctu lokalnych a lokoregiondlnych re-
cidiv, a tym aj zvySenie kvality Zivota, ¢o nemozno dosiahnut
systémovou liegbou. Druhym cielom je prediZenie preZivania.
Doterajsie prace uvadzali, ze lokalna radioterapia nepredlzuje
prezivanie, hoci novsie prace naznacuju, Ze to nemusi byt vzdy
tak (Ragaz a spol., 1999). Incidencia lokoregionalnych recidiv
zévisi od postihnutia lymfatickych uzlin (velkosti, poctu, extra-
kapsuldrneho prerastania), velkosti a lokalizacie primarneho tu-
mora, stupna bunkovej diferenciécie, infiltracie koze a hlbokej
fascie a invazie do lymfatickych a krvnych ciev. Mechanizmus
vzniku lokalnych recidiv je rozny: neadekvatny chirurgicky vy-
kon (tesné alebo pozitivne resekéné okraje), retrogradna disemi-
nacia tumordznych buniek v interkostalnych cievach a hemato-
génna disemindcia. Po operacii s naslednou radioterapiou je per-
cento lokalnych recidiv 2—11 %, kym po samom chirurgickom
vykone 14—37 %. Pokial uz lokéalna recidiva vznikne, je 5-ro¢-
né prezivanie 12—50 % podla réznych zdrojov a vzdialené me-
tastazy vznikna u 2/3 pacientov.

Rddioterapia v liecbe véasnych Stadii — T1, T2 — low risk.
Metodou volby je konzervativny chirurgicky vykon s naslednou lo-
kalnou radioterapiou. Vyber pacienta ovplyviuju nasledujuce faktory:
— faktory pacienta (gravidita, vek, preferencie pacientky, kola-

gendzy, hlavne vaskularne, iné medicinske podmienky),

— faktory klinické (velkost tumora v pomere k velkosti prsnika,
vytok z bradavky, m. Paget, lokalizacia tumora, mnohopocet-
né palpovatelné 1ézie, radiologicky dokaz difiznej choroby
alebo multicentricity, predchadzajuca radioterapia),

— faktory histopatologické (mikroskopicky pozitivne resekéné
okraje, extenzivny intraduktalny komponent).

Po kazdom vykone zachovavajiicom prsnik md nasledovat rd-
dioterapia. Vynimkou mdzu byt pacientky postmenopauzalne s tu-
morom mens$im ako 1 c¢cm, dobre diferencovanym a negativnymi
axilarnymi uzlinami. Radioterapia pozostava z externej radiotera-
pie na cely prsnik a ,,boostu* na 16zko tumora alebo jazvu alebo
oboje. Externa radioterapia sa aplikuje vysokoenergetickym foto-
novym ziarenim alebo gamaziarenim linearneho urychlovaca alebo
kobaltu 60 z 2 tangencidlnych poli. Na dosiahnutie homogenity
preziarenia modelujeme izoddzy pomocou kompenzatorov, bolu-
sov a klinovych filtrov. Celkovéa davka je 45,0—50,4 Gy za 5—6
tyzdnov dennou frakcionaciou 1,8—2,0 Gy/frakciu 5-krat tyzden-
ne. Lymfaticku drenaz ozarujeme podla neskor uvedenych kritérii.
,,Boost“ ma redukovat pocet recidiv pri dobrom kozmetickom efek-
te. Od pouzitia fotdnov sa upustilo a na ,,boost* pouzivame bud
elektrony v TD 10,0 Gy alebo intersticidlnu brachyterapiu v dav-
kach 10,0—15,0 Gy v 1—3 frakciach pri HDR brachyterapii alebo
25,0—30,0 Gy v 1 frakcii pri LDR brachyterapii. Od ,,boostu®
mézeme upustif pri tumoroch do velkosti 1 cm, G1 a NO. Vysledky
takéhoto postupu su porovnatelné s vysledkami po samej mastek-
tomii (tab. 1). V pripade rizika lokalnej recidivy alebo diseminacie
sa aj po mastektomii indikuje radioterapia.

Rddioterapia po mastektémii sa indikuje v pripade velkého
primarneho tumoru, infiltracie koze a svaloviny, peritumordzne;j
invacie do ciev, nizkeho stupna diferenciacie, tesnych alebo pozi-
tivnych resekénych okrajoch a 4 alebo viac pozitivinych lymfatic-
kych uzlinach. Homolateralna hrudna stena sa ozaruje Standardne
z dvoch tangencialnych poli X-lu¢mi linearneho urychlovaca
s energiou 4—6 MeV alebo gamaziarenim kobaltu. Vynimkou st
anatomické pomery, napr. plochy hrudnik, ked aplikujeme 1 pria-
me pole elektronmi s energiou 6—9 MeV. Celkova davka 45,0—
50,0 Gy za 4,5—5 tyzdnov je v adjuvantnej intencii dostatocna.
V pripade vysokého rizika disemindcie je mozna kombindcia s hor-
monoterapiou alebo chemoterapiou. Nie je dolezité, ¢i sa liecba
zacne chemoterapiou alebo radioterapiou, ddlezité je zacat s ra-
dioterapiou najneskor 16 tyzdiov od operacie.

Rddioterapia lokdlne pokrocilého karcinému (T3, T4, N1—N2,
M1 — supraklavikula, mastitis carcinomatosa — inflammatory bre-
ast cancer alebo flogoid) sa aplikuje v kombindcii s inymi lieceb-
nymi modalitami a zakladny algoritmus znazoruje obrazok 1.

Rddioterapiu na spddovii drendz (axilarne a supraklavikular-
ne lymfatické uzliny) aplikujeme v pripade zvyS$eného rizika re-
gionalnej recidivy a nie rutinne. Indikécie su: 4 a viac pozitiv-
nych LU, viac ako 50 % pozitivinych LU, pozitivny apex axily —
I11. etaz, extrakapsularne Sirenie, intravaskularna propagacia, ne-
operované pacientky, inoperabilné pacientky a pripad, ked sa axi-
larna disekcia nerobila, alebo bola nedostato¢na. OZarujeme 1 pria-
mym alebo 2 protilahlymi polami v davke 45,0—50,0 Gy, pri ex-
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trakapsularnom $ireni s ,,boostom* do 50,0—54,0 Gy a pri velkej
rezidudlnej chorobe 60,0 Gy.

Paliativna radioterapia je nedelitelnou sicastou komplexnej
lie¢by recidivujicej alebo diseminovanej choroby a ¢asto prinasa
dobry efekt a zlepsuje kvalitu zivota pacientok.

Aplikuje sa bud na prsnik alebo hrudnu stenu pri lokalnej re-
cidive (fotony, elektrony, brachyterapia) alebo na orgdnové meta-
stdzy (mozog, pluca, pecen a iné), pripadne na skeletové metasta-
zy, kde sa dosahuje dobry antalgicky efekt. Standardnou davkou
paliativnej radioterapie je hypofrakcionaény rezim 10—13 frakcii
a 3,0 Gy, ale jednotliva davka je 3,0—10,0 Gy/frakciu.

V stcasnosti sa moznosti a vysledky liecby karcindmu prsni-
ka stale zlepSuju, a to zavddzanim novych technik ozarovania,
novych liecebnych postupov, novych frakciona¢nych rezimov (hy-
perfrakcionécia, akcelerovand radioterapia, kontinudlna hyperfrak-
cionovana akcelerovana radioterapia, hypofrakcionacia), novych
kombinacii viacerych lieCebnych modalit (sekvenéna, konkomi-
tantna, alternujuca radiochemoterapia) a v poslednom ¢ase kon-
formalnej radioterapie.

Izocentricka ,,half-beam* technika oZarovania

Radioterapia za posledné roky presla vyraznymi zmenami,
ktoré sa tykaju hlavne novych poznatkov, najnovsich lie¢ebnych
postupov, novych frakciona¢nych rezimov, kombindcie externej
terapie s brachyterapiou a v neposlednom rade aj pristrojovou
inovaciou, ktora umoznuje zavedenie novych preciznych technik
do klinickej praxe. Izocentricka ,,half-beam* technika ozarovania
patri medzi tieto najmodernejsie techniky.

,,Half-beam* metdda sa pouziva pri kompletnom oziareni hrud-
nej steny a spadovych LU. Cielom zavedenia tejto metody do kli-
nickej praxe na nasom oddeleni bolo znizit riziko lokalnych reci-
div, postradia¢nych reakcii a vyuzit naSe pristrojové vybavenie.
Metdda vyuziva:

1. nezavislé asymerické clony linearneho urychlovaca: ich
vyhodou je bezproblémové spajanie pola ozarujiceho nadklucku
a dvoch tangencidlnych poli ozarujucich hrudnu stenu bez toho,
aby v oblasti spojenia doslo k preddvkovaniu alebo poddavkova-
niu ozarovanej oblasti;

2. izocentrické nastavenie: jeho vyhodou je to, ze pocas celého
ozarovania viacerymi polami centralny 14¢ mieri do jedného bodu —
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Fig. 1. Basic algorithm of advanced breast cancer management.

izocentra, pacient nemeni svoju polohu, o ma vyznamny vplyv na
presnost oziarenia cielového objemu a jeho reproducibilitu (obr. 2A).

Spojenim pouzitia asymetrickych clén s izocentrickym nasta-
venim dostavame velmi sofistikovant liecebna techniku, ktora
vyZaduje naro¢nu pripravu, zvySené naroky na erudovanost per-
sonalu a pristrojové vybavenie. Na druhej strane jej pozitivami su
presna davkova distribucia, rychle nastavenie a oziarenie pacienta
a nasledne jeho presna denna reproducibilita, presné spdjanie jed-
notlivych poli a zniZené riziko vzniku lokalnej recidivy a postra-
diacnej reakcie.

Aplikacia tejto metddy je limitovand pouzitim simulatora, pla-
novanim ozarovania prostrednictvom CT rezov pacienta a plano-
vacieho systému s 3D planovanim a linedrneho urychlovaca s asy-
metrickymi clonami (obr. 2B,C). Z uvedeného je zrejmé, Ze tento
liecebny postup mozno pouzit len na dobre technicky a personal-
ne vybavenych radioterapeutickych pracoviskach.

Diskusia

Niektoré $pecialne druhy karcindmov prsnika si vyzaduji oso-
bitny pristup a Casto aj osobitné techniky radioterapie.

Duktdlny karciném in situ — DCIS. Ide va¢sinou o multifo-
kalne ochorenie s kalcifikatmi. Vzhladom na ¢asté lokalne recidi-
vy a prechod do invazivneho karcindmu, ako aj multicentricitu
v 27—80 % podIa histologického typu (solidny 27 %, komedo-
karcindm 37 %, papilarny 40 %, mikropapilarny az 80 %) sa po
limitovanom chirurgickom vykone priklaname k externej radio-
terapii na prsnik v davke 45,0—50,0 Gy. Tento postup podporuju
aj viaceré prace, kde sa percento lokalnych recidiv po lumpekto-
mii vyrazne znizuje pridanim radioterapie (7 %, oproti 16,4—43 %
len po lumpektémii a 15—75 % po biopsii alebo excizii). ,,Bo-
ost“ netreba aplikovat v priaznivych pripadoch — papilarny, ,,no
high-grade* a maly tumor <1 cm. V Standardnych pripadoch sa
mozno pridizat indikacii podla klasického skdre Van Nuysa.

Kym v stcasnosti je kombindcia externej radioterapie a inter-
sticialnej brachyterapie pri konzervativnych vykonoch zachovava-
jucich prsnik uz Standardnym postupom na rozdiel od €istej exter-
nej radioterapie v minulosti, druhym extrémom je pouzitie len in-
tersticidlnej brachyterapie na 16zko tumoru v adjuvantnej intencii.
Niektoré nové prace referujii o velmi dobrych vysledkoch z hladis-
ka lokalnej, regionalnej alebo vzdialenej recidivy pri dobrom koz-
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Obr. 1. Zakladny algoritmus liecby lokalne pokrocilého karcinomu
prsnika.
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Fig. 2. A. Scheme of isocentric half-beam technique: Y1,2 — vertical jaws, X1,2 — horizontal jaws, I — isocentre, B. Isodoses of centre of suprac-
lavicular field, the plane is marked with dotted line, C.Isodoses of tangencial fields of the breast or chest wall, the plane is marked with dotted line.
Obr. 2. A. Schéma izocentrickej ,,half-beam* techniky: Y1,2 — vertikalne clony, X1,2 — horizontalne clony, I — izocentrum, B. Izod6zovy plan
stredom supraklavikuly, rovina je vyznacena ¢iarkovane na schematickom obrazku, C. Izodézovy plan stredom tangencialnych poli na prsnik

alebo hrudnu stenu, rovina je vyznacena ¢iarkovane.

metickom efekte (Vicini a spol., 1998). Pri tejto technike treba vel-
ka pozornost venovat vyberu pacientov (najvhodnejsi su pacienti
s tumorom <20 mm, dobre alebo stredne diferencovanym, s nega-
tivnymi lymfatickymi uzlinami a velkosfou negativnych okrajov>10
mm), definovaniu objemu implantatu a dozimetrickym kritéridm.
Zaverom mozno povedat, Ze radioterapia ma v sucasnosti pev-
né postavenie v multidisciplinarnom pristupe k lie¢be karcindmu
prsnika a na rozdiel od doterajSich tvrdeni, Ze sice znizuje riziko
vyskytu lokalnych recidiv, ale bez vplyvu na prezivanie, novsie ran-
domizované studie potvrdili pozitivny vyznam radioterapie na bez-
priznakové aj celkové prezivanie pacientok (Pazdur a spol., 1999).
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