1ST INTERNATIONAL CONFERENCE “VALLIS AUREA” 2008 pp. 0199-0203

MODERN MINIMALLY INVASIVE METHODS IN BREAST TUMORS
TREATMENT

SUVREMENE MINIMALNO INVAZIVNE METODE U LIJECENJU
TUMORA DOJKE
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Abstract: This paper deals with two basic groups of minimmaly invasive procedures:
percutaneous excision procedures and thermal ablation procedures. We have used all
current publications available. Basis of thermal ablation procedures is a fact that tumor
cells are more sensitive to hyperthermic damage than normal, healthy tissue. In conclusion,
lower cost of the procedure, and less trauma to the patients show that these methods have
advantages over usual surgical procedures. Methods described here are mostly in clinical
trials phase.
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SaZetak: Ovaj rad obraduje dvije suvremene skupine minimalno invazivnih postupaka:
perkutane ekscizijske metode i termalne ablacijske metode. Iznesena su razlicita iskustva iz
literature. Kod termalnih ablacijskih postupaka stanice tumora pokazuju znatno vecu
senzitivnost na hipertermicka ostecenja od stanica zdravog tkiva. Zakljucno, prednost
opisanih metoda nad kirurskim metodama je izraZena u smanjenju troskova lijecenja i u
niZoj traumaticnosti za bolesnika. Metode su najvecim dijelom u fazi klinicke provjere.
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1. Uvod

Danas smo svjedoci pomaka u lijeCenju tumora dojke od tradicionalnih radikalnih
operacijskih zahvata, preko tzv. poStednih kirurS§kih metoda, ukljucujuci i1 sentinel
node biopsiju (SNB), sve do suvremenih minimalno invazivnih metoda (MIM)
(Lichter, et al., 1992). Ovi posljednji izazivaju manje troSkove u provedbi kao 1
smanjenje psihickih i tjelesnih trauma za bolesnicu (Rattner, 1999). Naravno da je za
provodenje ovakvih postupaka nuzno osigurati dobro educirane strucnjake, te
pravilno odabrati bolesnice odgovarajuceg psihi¢kog profila sa pravilno selektiranim
tumorima (Singletary, 2001). Osnovni je zahtjev koji moraju ispuniti ove minimalno
invazivne metode, da poluceni efekat u lijeCenju tumora dojke ,,bez skalpela® bude
ekvivalentan onome kod poStedne kirurgije dojke.

Minimalno invazivne postupke dijelima na (Singletary, 2002), (Simmons, 2004),
(Singletary, 2001):

a) Perkutano ekscizijske metode

b) Termalno ablacijske metode

¢) Kemijske metode

Biopsija kao najceS¢i M1 i prvi intervencijski zahvat na dojci, moZe se provoditi kao:
a) aspiracija finom iglom (FNA), b) cilindri¢na biopsija tkiva dojke (CNB) c) biopsija
sa tzv. ABBI sustavom, d) vakuum asistirana ili mamotom biopsija

Cinjenica je da se u vise od 90% palpabilnih lezija dojke dijagnoza moZe postaviti sa
prve dvije navedene metode biopsije.

Za provedbu perkutane ekscizijske biopsije sluze dvije skupine aparata, to su:

a) Aparatura kojom se odstranjuje pojedinacni veliki blok tkiva kroz jednu vecu
inciziju na kozi dojke 1

b) Aparatura kojom se odstranjuje viSe uzoraka tkiva kroz jedan manji incizijski
otvor na koZi dojke

Prednost je u primjeni ovih metoda Cinjenica, $to je kirurgu omogucéeno da odstrani
Citavu leziju uz postedu okolnog zdravog tkiva. Sve je to moguce bez koriStenja
operacijske dvorane uz znatno nize troSkove.

Ukoliko se u postupku Zeli uzeti viSe uzoraka tkiva dojke, primjenjujemo tzv.
Mamotom sustav / vakuum asistirana biopsija/.

Rotiraju¢om iglom razli¢ite debljine, kroz koZnu inciziju Sirine svega 5 mm,
dobivaju se visekratni uzorci tkiva, UZV-no ili stereotaksijski locirane lezije u dojci,
koji se onda upucuju na pato-histoloSku analizu. Nakon ekscizije uzorka tumora
dojke, postavi se Micro Mark Clip kao putokaz za buducu biopsiju. Glavno
indikacijsko podru¢je VAB sustava su dojCane lezije sa mikrokalcifikatima
(Dershaw, 1997).

Pojedini protokoli navode slijedece nedostatke VAB-a sa dilemom o:

1. statusu rubova b) cjelovitosti ekscizata c) histoloSkoj arhitekturi tumora

U SAD-u je kao alternativa ekscizijskoj biopsiji za nepalpabilne tumore razvijen tzv.
Advanced Breast Biopsy Instrumentation (ABBI sustav). Sustav ne zahtjeva



1ST INTERNATIONAL CONFERENCE “VALLIS AUREA” 2008 pp. 0199-0203

viSestruke ubode i pruZa uvid u stanje rubova, uz specifi¢nost i senzitivnost sustava
od gotovo 100%. Tehnika je testirana u nekoliko institucija s odli¢énim rezultatima.

2. Termalne ablacijske metode

a) Radiofrekventna ablacija (RFA)
b) Mikrovalna ablacija (MWA)
¢) Fokusirani ultrazvuk visokog intenziteta (HIFU)

d) Intersticijska laserska termalna ablacija (ILTA)
e) Krioablacija (KA)

Osnovne karakteristike RFA sustava se temelje na emisiji visokofrekventnih struja
preko sonde, direktno u tumor. Zahvaljuju¢i prekomjernom zagrijavanju tumorskog
tkiva dolazi do odumiranja tumorskih stanica (Mirza, et al., 2001).

Sve su ove promjene vidljive na temperaturi > 41 st. C, a stani¢na smrt nastupa na
temperaturi > 42,5 st.C (Dickson & Calderwood, 1980). Naknadno slijedi planirana
kirurSka resekcija 1 PH provjera ekscizata podru¢ja usmréenih tumorskih stanica. Ipak
za provodenje RFA nuZni su slijede¢i minimalni uvjeti:

- ultrazvucno vidljivi invazivni karcinomi ( ne vec¢i od 2 cm)

- tumor koji nije bliZe stijenci toraksa ili koZi viSe od 1 cm

Metoda implicira i neke nezeljene efekte, kao npr.:
- oStecenje koZe ili prsnog miSi¢a (tumor bliZe od 1 cm od koZe ili miSica)
- nepoznato je vrijeme resorpcije infiltrata nakon RFA

Krajnji efekat sustava s elektrodama ,,zvijezda* jest ablacijsko polje nekroze Sirine od
2-5 cm (Okazaki, et al., 1999).

2.1.Mikrovalna ablacija (mwa)

Mikrovalnom energijom inducirana hipertermija u primjeni je ve¢ dugi niz godina,
ipak njena primjena u medicini je stagnirala najviSe radi oStec¢enja do kojih je dolazilo
na tkivu u kojem se interveniralo kao i na samom tumoru. Starijom aparaturom nije
se mogla energija ubaciti dublje u tkiva, a linearno pojacavanje energije dovodilo je
do oStecenja povrSnih struktura zajedno s kozom. Uglavnom svrha postupka je slicna
kao 1 kod drugih termalnih ablacijskih postupaka, zagrijati tumorsko tkivo na
najmanje 45 st. C i dovesti do nekroze (Lees & Dooley, 2005). Duzina trajanja
tretmana je u prosjeku 35 minuta. I ovdje je unato¢ prvim obecavajuéim rezultatima
potrebno viSe iskustava u klini¢koj primjeni.

2.1.1. Fokusirani ultrazvuk viskog intenziteta (HIFU)

Ovim se postupkom oslobada termalna energija fokusirana na ciljano mjesto s brzim
povecanjem temperature do ¢ak 90 st. C unutar samo 10 sekundi (Hill & Ter Haar,
1995). Energija usmjerena preko sloja gela u meko tkivo dovodi brzo do
ireverzibilnih promjena 1 smrti stanica na arelau promjera 5-10 mm. Iako je karcinom
dojke ¢ini se idealan medij za tretman sa HIFU, heterogena struktura tumora, kao i
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moguca interpozicija drugih tkiva, mogu u€initi ovu pretragu neucinkovitom. No,
kona¢ne domete HIFU u terapiji tumora dojke treba joS dokazivati (Noguchi, 2003).

2.1.2. Intersticijska laserska termalna ablacija (ILTA)

U palijjacijskom se lijeCenju 1ili rekanalizaciji bronhalnih, wurinarnih i
gastrointestinalnih tumora laser primjenjivao joS od 1960. godine (Fleischer, et al.,
1984). Nekrozu tumorskog tkiva izaziva lasersko svjetlo, direktno oslobodeno u
samom tumoru oko vrha laserske sonde. Naknadno radi procesa fagocitarne
resorpcije 1 reparativne fibroze, ¢esto puta nije potrebna kirurSka ekscizija (Curr
Probl Surg, 2004).

Kao temeljni nedostatak ove termalne metode u literaturi se navodi inkompletna
tumorska nekroza (svega 66%), uz nemogucnost tretiranja ve¢ih tumora samo s
jednom sondom (Dowlatashahi, et. al., 2000).

2.1.3. Krioablacija (KA)

Postupak zamrzavanja tumora isproban je jo$ davne 1850.godine, ali se Sira primjena
u dermatologiji i oftalmologiji dogada neSto kasnije (Onik, et al., 1993), (Tanaka,
1995).0zbiljnijoj primjeni ove metode u medicini doprinosi dakako usavrSavanje
sondi. Temeljni princip se sastoji u ekstremnom hladenju tumorske mase i to
primjenom tzv. trodjelnog ciklusa, smrzavanje-topljenje-smrzavanje, do temperature
od -180 st.C nakon Cega nastupa ireverzibilno oStecenje unutar ledene kuglice
(Kaufmann, 2006). Kao sredstvo ohladivanja sluZi plin argon ili teku¢i duSik.Unatoc
uspjehu na animalnom modelu, zbog brojnih nedostataka u primjeni ali 1 brojnih
recidiva, krioablacija nije doZzivjela Siru primjenu u terapiji raka dojke kod Zena
(Robinson, 2000). Ipak krioablacija nedvojbeno dokazuje da su stanice malignih
tumora puno rezistentnije na smrzavanje nego na zagrijavanje.

Nt/ 4.7
Slika 1. Postupci kod krioablacije
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Konac¢no, metoda kemijske ablacije tumorske mase u dojci, temeljena na izravnoj
instilaciji injekcije ethanola u tumor ili njegovu peritumorsku zonu, kroz 15 minuta,
unato€ svojoj jednostavnosti, nije zaZivjela u praksi, Sto potvrduje i mali broj
publikacija o njoj (Kaufmann, 2006), (Fajdi¢, 2007).

3. Zakljucak

Prikazana  skupina termalnih ablacijskih i1 perkutano ekscizijskih minimalno
invazivnih metoda u lijeCenju tumora dojke. Danas su ove suvremene metode u
Hrvatskoj najvecéim dijelom u eksperimentalnoj fazi, iako zbog smanjenih troskova
lijeCenja kao i niZe traumati¢nosti predstavljaju buduc¢nost u lijeCenju tumora dojke.
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