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EPIDEMIOLOGY OF MALIGNANT DISEASES: BREAST CANCER AS
MALIGNANT EPIDEMICS OF TODAY

EPIDEMIOLOGIJA MALIGNIH BOLESTI: RAK DOJKE SUVREMENA
MALIGNA EPIDEMIJA
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Abstract: Aim of this article is to emphasize the size of the problem of malignant diseases in
our country and in the world, with focus on breast cancer. Current data on this topic from
Croatia is from year 2005, reporting 2303 new cases of breast cancer, and 922 deaths from
breast cancer. Pozesko-slavonska county has got very high incidence of malignant diseases
in men (563,8/100,000). Autor sees a key to solving this problem by early dignosing
malignant diseases through screening programs, such as goverment supported national
breast cancer screening program, started in Croatia in 2006.
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SazZetak: Cilj je ovoga prikaza ukazati na velicinu problema vezanog uz maligne bolesti kod
nas i u svijetu, posebno na pojavnost raka dojke. Posljednji podaci o ovom problemu u
Hrvatskoj se odnose na 2005.godinu, kada je broj novooboljelih od raka dojke iznosio 2303,
uz smrtnost od 922 Zene. PoZeSko-slavonska Zupanija biljezi kod muSkaraca vrlo visoku
stopu oboljevanja od malignih bolesti (563,8 /100.000 stanovnika). Autor vidi kljuc
problema u ranom otkrivanju tj. prevenciji malignih bolesti putem planski provedenih
skrininga, koji su dobili podrsku Vlade RH u vidu Nacionalnog programa ranog otkrivanja
raka dojke u Hrvatskoj 2006.godine.
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1. Uvod

Prema podacima medunarodne agencije za istraZivanje raka iz 2002.godine, u svijetu
je dijagnosticirano 1,15 milijuna novih bolesnica s rakom dojke, s procjenom od 1,4
milijuna novooboljelih 2010.godine.

Dobno standardizirana stopa iznosila je 37,4/100.000, Sto ¢ini 23% od svih sijela
(WHO, 2002.).

Od raka dojke je te iste godine umrlo 411.000 Zena (dobno standardizirana stopa
13,2/100.000) Sto ¢ini 14% umrlih zbog svih karcinoma.

Sa pet godiSnjom prevalencijom od 4,4 milijuna Zena, te s nizom etioloskih
nepoznanica, rak dojke predstavlja znacajan zdravstveno-socijalni problem u mnogim
zemljama svijeta, kao i izazov suvremene epidemiologije (Strnad, 2007).

Najvisa incidencija zabiljeZena je u Sjevernoj Americi, a najniZa u Africi i Aziji .

Rak dojke je u SAD-u drugi najcesc¢i uzrok smrtnosti od karcinoma u Zena, odmah iza
raka pluca, ali te su stope smrtnosti ipak u padu, pocevsi od 1990.godine.
Pretpostavlja se da ¢e svaka osma Zena u SAD-u oboljeti od te bolesti tijekom Zivota,
a umrijeti ¢e svaka 28. Zena (Mackay, et al., 2006).

Stope incidencije iznose za nerazvijeni dio svijeta 23,8/100.000, u odnosu na
67,8/100.000 u razvijenijem dijelu svijeta.

Podrucja s najviSom incidencijom su sjeverna i zapadna Europa, a najniZe stope
pojavnosti se biljeZe u isto¢noj 1 juznoj Europi.

U prosjeku je u Europi ova bolest zastupljena sa 25,5% (361.000 novootkrivenih) u
odnosu na sva druga sijela tumora, dok je smrtnost na razini od 17,5% (129.000
umrlih).

Vrijedi spomenuti 1 pet-godiSnju prevalenciju koja je blizu 1,5 milijuna. ObjaSnjenje
za pad trenda pojavnosti u SAD-u nalazimo u sustavnom provodenju rane detekcije
zlo¢udnih bolesti medu vlastitim pucanstvom.

Dakako da rano otkriveni stadiji bilo koje zloCudne bolesti imaju najdirektnije
reperkusije na preZivljenje.

Neke europske zemlje poput Svedske, Finske i Velike Britanije, imaju znatno sniZenu
stopu smrtnosti od raka dojke u posljednjih dvadeset godina, zahvaljujuéi upravo tim
programima ranog otkrivanja (WHO — Europe, 2007).

2. Veli¢ina problema u Hrvatskoj

Podaci su uzeti iz Republickog registra za rak RH (bilten br.30) i najnoviji podaci se
odnose na 2005.godinu(HZJZ, 2007).

U Hrvatskoj 1 svim njenim Zupanijama krivulja stope incidencije i smrtnosti od raka
svih sijela u oba spola, pa tako 1 od raka dojke u Zena u razdoblju 1968.-2005. godina,
pokazuje uzlazni hod.

U Hrvatskoj je karcinom inace drugi najznacajniji uzrok smrti s kojim je povezan
svaki 4. umrli.

Za navedenu godinu vrijedi podatak, da je u Hrvatskoj ukupan broj
novodijagnosticiranih bolesnika s invazivnim rakom (Sifre COO-C97 MKB, bez raka
koze — §.C44) bio 20.714, od ¢ega 11.301 muskaraca i 9.413 Zena.
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Odnos M:Z je bio 55:45. Stopa incidencije je iznosila 466,8/100.000 za oba spola,
odnosno 529,1/100.000 za muskarce 1 409,0/100.000 za Zene.

Na drugoj strani, u Hrvatskoj je 2005.god. registrirano 12.640 osoba umrlih od raka ,
od ¢ega su 7.430 bili muskarci a 5.210 Zene.

Odnos spolova je u ovoj kategoriji bio M:Z=59:41(Strnad, M. 2006).

Stope mortaliteta su bilve 284,8/100.000 (ukupno), odnosno 347,9/100.000 (M),
naspram 226,4/100.000 (Z).
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Grafikon 1. Stope incidencije 1 mortaliteta od raka u hrvatskoj od 1968. do 2006.
godine

Najveci postotak umrlih je iz kategorije oboljelih od raka bronha i pluca Sto je vodeci
rak u muskoj populaciji uopc€e (Strnad, 2006).

Rak dojke je bio vodec¢i uzrok smrti zbog malignih bolesti u Zena, od kojega su u
2005. godini umrle 922 Zene. (stopa 40/100.000).

Broj oboljelih i umrlih raste s dobi, posebno u dobi iznad 45.godine Zivota, s ¢ime
karcinom dojke postaje najc¢eS¢i pojedinacni uzrok smrti u dobi izmedu 35. i 69.
godine. (Strnad, 2007).
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Grafikon 2. Novi slucajevi, naj¢esca sijela raka prema spolu u 2005. godini

ZENE - Females all ages (n = 9413)

RECTUM+COLON
14%

OTHER - Ostalo
38%

VENTRICULUS
4%

CERVIX UTERI
3%

CORPUS UTERI
5%

OVARIUM, TUBA

TRACHEA, FALLOPII ET
BRONCHUS ET ADNEXA
PULMO 5%

7%

MAMMA
24%

Grafikon 3.



1ST INTERNATIONAL CONFERENCE “VALLIS AUREA” 2008 pp. 0189-0197

Sasvim je razvidno da je u muskoj populaciji vodeci rak respiratornih organa (pluca i
bronh: 21%), zatim prostata sa 13% 1 debelo crijevo sa 14%. Kod Zena je najceS¢i rak
dojke sa 24%, zatim debelog crijeva sa 14% 1 pluca i bronha sa 7%.

Dobna distribucija malignih bolesti u Hrvatskoj pokazuje takoder zanimljivu sliku.
Muskarci u dobi od 50.-59. godine obolijevaju najceSce od raka pluca i raka debelog
crijeva, a Zene od raka dojke, te raka plu¢a 1 maternice.

U dobnoj skupini od 60-69 godina, muskarci obolijevaju ovim redom: pluca, prostata,
debelo crijevo, a Zene redom: dojka, pluca i debelo crijevo.

Pregledom 10 najc¢es¢ih uzroka smrtnosti u Hrvatskoj u 2005.godini vidljivo je da je
rak dojke drugi uzrok smrti, odmah nakon kardio-vaskulalrnih i cerebro-vaskularnih
oboljenja (Hrvatski zdravstveno- statisticki ljetopis, 2006.).

2.1.PreZivijenje

U Hrvatskoj je pet-godiSnje relativno preZivljenje od raka dojke (za sve stadije
bolesti) 75%. Samo 41% bolesnica se dijagnosticira u lokaliziranom stadiju.

U razvijenim europskim zemljama petogodiSnje preZivljenje bolesnica s rakom dojke
za sve stadije se penje do 89%, a za bolesnice koje su imale lokalizirani stadij bolesti
(bez regionalne ili udaljene diseminacije) prezivljenje je Cak 97%.

Za bolesnice sa regionalnom diseminacijom ono iznosi 78,7%, a za one sa udaljenim
metastazama samo 23,3%.

2.1.1. Etiologija

Postoji viSe endogenih i egzogenih ¢imbenika koji utjecu na rizik pojave raka dojke u
odredenoj populaciji!

Postoje znaCajne razlike izmedu pojedinih etnickih grupa i rasa. Bijela rasa je
riziénija u odnosu na obojenu, kao Sto su i neudane Zene u odnosu na udane i na one
koje su radale. Isto se moZe reéi za Zidovke (GeSée nasljeduju genetske mutacije) i
Zene viSe socijalne klase, te urbane u odnosu na ruralne Zene.

Ako izuzmemo dob oboljelih, relativni je rizik za svaku od spomenutih demografskih
znacajki 2 ili manji.

2.1.2 Obiteljska i genetska povezanost

Danas je dobro poznato, da se rak dojke javlja u trima razlicitim skupinama Zena.
Najveci broj ovih tumora se javlja sporadicki (do 80%), a preostali su razvrstani u
dvije skupine: nasljedni (5-9%) 1 obiteljski rak dojke (15-20%) (Fajdi¢, 2001). Zene
s anamnezom raka dojke u prvom koljenu srodstva imaju 3 x veéi rizik za
obolijevanje od Zena bez takve anamneze.

Peterostruko ve¢i je rizik kod Zena koje su imale dva slucaja raka dojke u uZzoj
obitelji. Rizik od nastanka raka dojke je to ve¢i, S$to su bliske srodnice bile mlade u
momentu obolijevanja.

Dva su poznata gena koja se ¢vrsto vezu uz ovu bolest BRCA 1 i BRCA 2 i
odgovorni su za ve¢inu dominantno nasljednih slu¢ajeva raka dojke.

Tako Zene nositeljice gena BRCA 1 imaju 85% Sansu da obole od raka dojke do 80.
godine starosti.

Rani nastup bolesti ( u mladosti) je snazan indikator genske osjetljivosti.
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Danas su poznati i neki drugi geni koji mogu dovesti do nasljednog raka dojke, kao
Sto su ATM gen 1 CHEK-2 gen, te od ranije poznati pS3 tumor supresor gen Cije
mutacije povecavaju rizik od raka dojke.

2.1.3 Hormonska ovisnost

Rak dojke je prototip hormonski ovisnog i genski osjetljivog raka. Hormoni zacijelo
utjeCu na prognozu i rizik raka dojke.

Recentne studije ukazuju da egzogeno uneseni hormoni, naj¢es¢e u okviru
dugogodiSnjeg hormonskog nadomjesnog lijeenja (HNL) Zena u menopauzi,
ukazuju na stanovito povecanje rizika.

Medutim, pozitivni u€inci HNL-a u nekim studijama ozbiljno ga stavljaju u cost-
benefit relaciju.

Kako u svijetu oralnu kontracepciju trosi viSe od 60 milijuna Zena, zanimljive su
studije koje pored ostalih, provodi i svjetska zdravstvena organizacija (WHO) (WHO,
2006). One ukazuju nedvojbeno da se u uvjetima dugotrajne primjene oralnih
kontraceptiva povecCava rizik za razvoj raka dojke u postmenopauzalnih Zena.
Relativni rizik je oko 1,5.

2.2 Ostali egzogeni cimbenici

a) Hrana.

Veci dio prospektivnih studija otklanja mogucnost ceSce pojave raka dojke kod
odraslih Zena koje viSe uzimaju masnu hranu.

b) Alkohol.

Unato¢ nejasnom bioloSkom mehanizmu, nema vecih dilema oko precipitirajuceg
ucinka alkohola na vec¢u pojavnost raka dojke.

Tako svakih dodatnih 10 grama alkohola dnevno, povecava rizik za 10%. Relativni
rizik kod visokih konzumentnih doza je oko 2.

¢) Ostalo.

Utjecaj stresa je predmet stalnog istraZivanja, iako jo$ uvijek bez jasnih dokaza o
¢vrstoj povezanosti.

Neka moja osobna istrazivanja (Fajdi¢, J., 2003.) nedvojbeno su dovela u vezu vecu
incidenciju raka dojke kod Zena koje su u doba Domovinskog rata u nasoj PoZesko-
slavonskoj Zupaniji izgubile bliskog ¢lana obitelji.

Ionizantno zracenje grudnog kosSa srednjim 1 visokim dozama prije Cetrdesete godine
Zivota, nedvojbeno povisuje rizik za rak dojke.

Naravno da je rizik izrazito visok ukoliko se zraCenje provodilo u dje¢joj ili
adolescentnoj dobi iz bilo kojega razloga.

2.2.1. Benigne promjene u dojci

Ovdje se prvenstveno misli na neke proliferativne promjene u epitelu kanalica
udruZene s atipi¢nom hiperplazijom gdje su izrazito povecani rizici za nastanak raka
dojke (3-5 puta) (relativni rizik 2,5-5,3).
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Patoloski iscjedak iz bradavice, posebno ako je krvav, ili u eksprimatu citolog nalazi
atipiCne stanice, predstavlja oko pet puta vecu rizi¢nost za razvoj raka dojke od
iscjetka u kojem nema takvih razlika u morfologiji stanica.

3. Prevencija raka dojke

Rizi¢ne ¢imbenike dijelimo na:
- rizi¢ne ¢imbenike na koje se ne moZe utjecati i
- rizi¢ne ¢imbenike na koje se moZe utjecati

Cimbenici na koje se moZe utjecati:
- dojenje, tjelesna aktivnost, tj.teZina, uzimanje hormonskih preparata

Cimbenici na koje se ne moze utjecati:
- spol 1 dob, rana menarche, kasna menopauza, nuliparitet, genetske mutacije, poz.
obiteljska anamneza

Molekularna biologija, genetska epidemiologija 1 genski Cipovi jest podru¢je od
kojega se oCekuju odgovori kako u sferi razumijevanja razvoja raka, tako i1 u sferi
utvrdivanja i razrade prevencijske strategije.

Neosporno je, da se smanjenje mortaliteta moZe ocekivati samo provedbom
efikasnih mjera prevencije 1 ranog probira (skrininga) (ACS, 2006).

Americ¢ko drustvo protiv raka (American Cancer Society) ponudilo je preporuku za
prevenciju i rano otkrivanje raka dojke: ,,Ne znamo kako prevenirati karcinom dojke,
najznaGajnije je stoga rano otkrivanje. Zene prosjeénog rizika smanjuju rizik ako
imaju veci broj djece, duze doje, izbjegavaju konzumaciju alkohola, redovito su
tjelesno aktivne i odrZavaju odgovarajucu tjelesnu teZinu.*

3.1. Ciljevi programa prevencije raka dojke

Smanjenje smrtnosti od raka dojke, povecati broj karcinoma u lokaliziranom stadiju,

smanjiti razinu rizi¢nih ¢imbenika i upoznati populaciju s njima, savjetovanje o

samopregledu. Prevencija se dijeli u tri skupine:

a) Primarna prevencija kojoj je cilj uklanjanje i mijenjanje utvrdenih rizika od raka
dojke.

b) Sekundarna prevencija predstavlja dijagnostiku i lijecenje raka dojke u njegovom
ranom stadiju. Ovaj cilj postizemo aktivnim probirom asimptomatskih Zena.

c) Tercijarna prevencija predstavlja skup napora u cilju o¢uvanja kvalitete Zivljenja,
kao i sprijeCavanja invalidnosti i ovisnosti o tudoj pomo¢i.

Rana detekcija raka dojke obuhvaca zajedno edukaciju i1 probir. PetogodiSnje
preZivljenje kod rano otkrivenih karcinoma dojke iznosi kao Sto je vec receno Cak
97%.

Nacionalni program ranog otkrivanja raka dojke u Hrvatskoj usvojen je na 173.
sjednici Vlade RH odrzane 29.06.2006 (MZSS, 2006).
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Ovaj program je sukladan odrednicama Nacionalne strategije prevencije i ranog
otkrivanja raka.

Europski parlament je 2003.godine zatrazio utvrdivanje programa smanjenja
smrtnosti zbog raka dojke u EU za 25%, kao 1 smanjenje razlika u stopama
prezivljenja izmedu zemalja, za 5% (EPR, 2004).

Ekspertiza Medunarodne agencije za istrazivanje raka (IARC) (Tyczynski, JE et al.
2002) nakon revizije dokaza, potvrdila je da se mamografski skrining treba ponuditi
svake 2. godine, Zenama u dobi izmedu 50-69 g. Namjera je kampanje obuhvatiti
skupinu od 280.000 Zena u nas, uz pretpostavku razli¢itog (smanjenog) odaziva
(Samija, et. al. 2006.)

4. Zakljudak

Rak dojke je u Zenskoj populaciji u ¢itavom svijetu u porastu, Sto je slucaj i u
Hrvatsko;.

Mjere prevencije, kao 1 Nacionalni program ranog otkrivanja raka u Hrvatskoj koje
provodi HZJZ u suradnji sa Ministarstvom zdravstva RH, trebaju doprinijeti
smanjenju mortaliteta za 25% u prvih pet godina kampanje, te pronalaZzenju veceg
broja ranih stadija raka dojke koji je u zacetku apsolutno ljeciv.
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