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IMpearosop

Hanmonanuu Boguun no0pe kinHUYKe mpakce MuHucTapceTsa 3apasiba Penyomuke CpOuje
Cy Tpemopyke 3acCHOBaHE Ha JIOKa3uMa Koje Tpeba a TMOMOTHY JeKapuMa U OCTaluM
3IpaBCTBEHUM pAJHUIMMA, ajld U KOPUCHHUIMMA 3IpPaBCTBEHHUX YCIIyra, y IJOHOLICHY
HajOoJpMX MoOryhmx ojryka of 3Ha4aja 3a OUyBame 3ApaBJba M JIUJarHOCTUKOBAKEC U
Jedeme 00JIECTH.

[Ipenopyke 3a KIMHUYKY MPaKCy HUCY HOBMHA: OHE MOCTOj€ JOII Of BpeMeHa XHUIIOKpara,
koju je oko 400. romuHe M. H. €. Hamucao XMWIIOKPATOB KOPIYC, MPBU BOIWY Y KOME CYy
HaBeJICHE MPENopyKe 3aCHOBAHE Ha TaJallllbUM Cca3HambuMa u3 MenuiuHe. Ce no 1992.
TOIMHE BOJUYHU Cy CE€ YIIABHOM 3aCHHUBAJIA Ha TPAJAMIIMjU WIH CTaBOBHMA ayTopuTera. Te
ronuHe je Institute of Medicine (US) oGpa3oBao Committee to Advise the Public Health
Service on Clinical Practice Guidelines xoju je npunpemuo Clinical Practice Guidelines —
Directions for a New Program. Y TOM BOAWYY Cy MpBU NYyT AcPUHUCAHE CMEPHUIIC 3a
u3pajay BOIWYA KOjU Tpeba J1a ce 3aCHUBAjy Ha UCTIMTHBAKY TPCHYTHHUX JI0Ka3a, a Y CKIaay
ca MPUHIMIMA MEAWIIMHE 3aCHOBaHE Ha Jokaszuma. Op Taga je 00jaBJbeH BEIUKH OpOj
BOJIMYA KOj€ Cy MpUIIpEMUIIa YApYKema Jiekapa U Tella Koja Cy OCHUBAJE BIaje.

MunucrapcTBo 31paBiba PenyOnuke CpOuje 3amoueno je u3pagay HAIMOHAIHHX BOAMYA
2001. ronune, a 1o 2013. o6jaBuio je npexo 50 Boguyda 100pe KIMHUYKE MPaKce, 0Of KOjUux
Cy HeKH OMJIM MHOBUPAHU M 10 J1Ba myTa. Ca HusbeM Jja ce KOHTUHYUpaHo u3pal)yjy HOBU U
axypupajy nocrojehu Boguun, MuHHCTAapCTBO 371paBiba je kpajeM 2019. rogune moBepuiio
Axangemuju MequIMHCKUX Hayka Cprckor sekapckor npymrsa (CJI/I) ma y capaamu ca
penyOIMYKUM  CTPYYHHUM KOMHCHjaMa OpraHu3yje M pPYKOBOAM HW3paJOM BOIUYA.
[Mpuctynajyhu oBom 3amatky, Axkagemuja meaunuackux Hayka CJIJI dopmupaia je pagny
Ipyny Koja je y capaimu ca MUHHCTapCTBOM 37paBiba IPUIIPEMUIA OCABPEMEHEHY
Bep3ujy YIyTCTBa 3a U3paidy, pa3Boj U MPUMEHY BOAMYA T0Ope KIMHUYKE TIpakce. Y memy
Cy Ca)keTo IMpHKa3aHa MpaBUIIa 3a U3pajy BOAWYA U MOCTYIAK 3a BUXOB Pa3BOj U MPUMEHY.
CBe kopake y U3paau BOJMYA IMPATH NPEACEIHHUINTBO AKaJeMHje MEIULIMHCKUX HaykKa
CJI1 u oaromapajyha pemyOnuyka cTpy4yHa KOMHCHja. YIYTCTBO HMCTHYE OATOBOPHOCT
pazHe rpyne 3a u3pagy BOAMYA KOjy UMHE JIEKapH Pa3IMYUTUX CTPyKa ca HCKYCTBOM Yy
00JIaCTH KO0jOj je BOAMY HaMemeH. KBamuTeT cBakor BoAMYA TapaHTYjy WIAHOBU DPajHE
TpyTie, alli ¥ CBA OHU KOjU HAIIPT BOJIMYA OLICHY]Y: PEUEH3CHTH, HCTAKHYTH CTPYYHhalld U3
00TacTH 3a KOjy je BOAWY HANWCaH, MPESICSAHUINTBO AKageMuje MeTuimHCKuX Hayka CJI]]
U 4JIAHOBU HAJJIe)KHE penyOnudke cTpydHe koMucuje. CBU OHU ca MHOTO OJTOBOPHOCTH U
NaKIE YYECTBY]y Y CBUM KopalKuMa TOKOM H3pajie BOAWYa, CBECHM Ja he ce mpemnopyke
BOJIMYA KOPUCTHUTH Yy MPAKCH KAO0 MPETOPYKe CTPYKe, ajli U Ipenopyke MUHUCTapCTBa Koje
HallMOHAJIHE BOMYE U3/aje.

[Iperopyke y BoauuMMma Cy 3aCHOBaHE Ha JIOKa3uMa, a TO 3Haud Ha pe3yiaTaruma
UCTpaXMBamka M pajla BEJIMKOr Opoja Jiekapa M THMOBAa M3 IEJIOT cBeTa. 300r Tora ce
OYeKyje Ja ce JICKapHW MaXJbUBO YIO3HA]y ¢ HUMa W Jla HACTOje Ja WX MPUMEHY]Y Y
KJIMHWYKOj TIpakcu momTyjyhu cnemmduyarocTt cBakor OonecHuka. Ca IHJbEM J1a UCTIHTA
KOJINKO JIEKapu KOPUCTE BOAHMYE T0Ope KIMHHYKE MPaKce M KaKBO je HHXOBO MHIICHE O



3Hadajy Boxu4ya, Axanemuja MeauuuHckux Hayka CJIJI cmpoBena je aHkeTy Meby
yraHosuMa CJIJ]. Ananu3za oaroBopa je nokasana 1a 94% aHKeTHpaHUX JIeKapa cMaTpa Ja
BoAMuM omoryhaBajy nekapuma nga JoHecy oxaroBapajyhe oiyke y IpeBEHIUjH,
JIMjarHOCTUKOBamY U Jedewy Oonmectu. Taxohe, 91% aHkeTHpaHHX JeKapa KOPUCTH
BOJMYE Yy TMPAKCH, a O BUX 75% KOPUCTH HAIMOHAIHE BOAMYE, OMIJIO caMO HAalMOHAIHE
(31%) wiu naumoHadHe u HTEepHaAIMoHanHe (44%). C apyre cTpaHe, BHIIE O]l TIOJIOBUHE
aHKETHPAHUX CMaTpa Ja je obaBelTaBakbe O HOBMM BOJUYMMA HEIOBOJBHO. Pesynraru
aHeKkTe o0aBe3yjy Ha KOHTHHYHMpaHy M3pajy HAllMOHAIHHUX BOJIUYA M HA HUXOBO PEIAOBHO
NpPEACTaB/bAakE KPO3 pa3InyuTe NporpaMe KOHTUHyupaHe enykanuje. CBe he To
JIOTIPUHETH J1a Ce JIEKapH YIO3Hajy M MPHMERY]y Mpernopyke HAllMOHAJIHUX BOJIWYA U Ja
OPUCTYN 3AIUTUTH 3[paBjba U Jieuewy OojecTH Oyle yjenHayeH M ycaramieH ca
HAjCaBPEMEHH]UM CTaBOBUMA MEIUIIMHE KOJU CE TIOIITY]y Y I[EJIOM CBETY.

IIpo¢. np Jbyouna Bykanosuh
Komucuja 3a Boguue
Axkanemuje menunuHckux Hayka CJI]]



YBoaHa peu

OBaj BoanY 100Ope KIMHUYKE MPAKCe JTOHOCH MPENOpyKEe CBUM 3JIPaBCTBCHUM PaJIHUIIMMA,
a moceOHO OHMMa KOju ce 0aBe pakoMm Jojke Kopuctehum ce HajOOBMM mpakcama |
MEIUIIMHY 3aCHOBAHO] Ha JIOKa3uMMa. Boauy Moke Ja KOPUCTH M TAalMjeHTHMa, ajlk U
CBaKOM 3aWHTEPECOBAHOM 32 OBO MOPYYje OHKOJIOTH]C.

Boanu nobpe KIMHUYKE Mpakce JOHOCH WHGOpMaIHje O EMUAEMHUOJIOTH]H, CKPHHUHTY,
JIUJarHOCTHIIN, TIATOJIOTHjU W MOJICKYJIApHO] OWOJIOTHjH, CTaKHpamy, MPOICHH PHU3HKa,
HAaYMHUMa JIeuema, pexuMy mnpahema MmanujeHaTa JeYeHUX OJ paka JI0jKe,
pexabwimranuju ¥ TanujaTuBHO] He3W. lloctoje m cmemuduyHe Tpenopyke Koje ce
doKycupajy Ha HaCJIeIHH KapIMHOM JOjKe, PaK JI0jKe KOJ MIIaJuX >XCHA, Kao M Ha
KapImHOME KOjU C€ jaBjbajy y TpyaHohwu.

Ocrtaje HaMm Ja ce Hajamo J1a heMo MPUMEHOM OBUX MPENOpyKa BHIETH MO3UTHUBAH TOMaK
y JlaJbeM CMambelhy MOPTAIUTETA O]l OBE OOJIECTH KO JKEHa.



1. EIIMAEMHOJIOIIKE KAPAKTEPUCTHUKE
KAPHUHOMA TOJKE Y CBETY U EBPOIIA



KaprimHoMm nojke mpeacraBiba Hajuerthe MUjarHOCTUKOBAHO MAJIUTHO 000JbEHE HIMPOM
cBera. CBaka ocMa ocoba y CBETy ca NOCTAaBJbEHOM IMjarHO30M MAaJIUTHE OOJECTH je
uMasa AMjarHo3y kapumHoma jaojke. To je Hajuemhu y3pok cMpPTH KOJI JK€Ha IIUPOM CBETa
U TeTH Hajuemhu y3poK CMPTH O] MaJIMrHHX OosiecTH KoJ oba mosa 3ajenHo. OBaj
KapuuHOM je Bojehm y3pok oOosieBama M yMHUpPama O]l MaJUTHHX OOJECTH Yy KEHCKO]
nomynauuju [1].

[lpema mnocmeamuM JgocTymHMM moganuMa CBETCKe 3ApaBCTBEHE OpraHH3aldje W
npoiieHamMa MehyHapoaHe areHIgje 3a UCTpakKMBame paka, y cBeTy je y 2022. romuHu
peructpoBano Buie of 2.297.000 HoBooOoIeTuX KeHa CBUX y3pacTa O KapIlmHOMa JI0jKe
(mpoceuna ctomna oboneBama je usHocuia 46,8 na 100.000), ok je ckopo 666.000 xeHa
yMpII0 071 0Be Oosectu (MpoceyHa cTomna ymMupama je usHocuna 12,7 va 100.000) [2].

Hcte rogune je y cBeTy UBeNo 8,2 MIJIMOHA KEHA KOjUMa je AMjarHo3a KapIMHOMa JI0jKe
Ouya MoCTaBJ/beHA Y TMOCHEABUX MET rojuHa, 300T Yera KapLUUHOM JIOjKe IMpEICTaBba
HajydyecTalnju KapIMHOM y cBeTy. [Ipema nctum mpoueHama ovekyje ce na he ce go 2040.
rogauHe Opoj HOBOOOJNENUX O] KapIMHOMa JOjKe TMoBehaTh 3a TpU MWIMOHA U 33 TPEKO
jellaH MIJIMOH CMPTHHUX clly4ajeBa roaummke. Kao Hajuemrhe aujarHOCTHKOBaHA MajUTHA
0oJIeCT y CBETYy KapIMHOM JOJK€ HacTaBjha Ja MMa BEJIMKH YTHUIA] HA MOPTAJIUTET O]
MaJIUTHUX OOJIECTH IIMPOM CBETA, TOTOTOBO Y 3€MJbaMa y pa3Bojy IIe CTOIE MHIUACHIIH]e
¥ JJaJbe PacTy, a CTOIE MOPTAJIMTETA CY BHCOKE.

VY EBpomnu je y UCTOM INEpPHOAY PErHCTPOBAHO BUILE O[] MOJa MUJIMOHA HOBOOOOJENINX
KEeHa 0J1 KapIIMHOMa JI0jKe ca 3HaTHO Behom ctomnom oboneBama (75,6 Ha 100.000) ox one
pEerucTpoBaHe TI00ATHO y CBETY. Y HMCTOM NEpPHOIY OJ KapIuHOMa Jojke je y EBpomu
ympito ckopo 144.000 sxkena u cTomna ymupama je m3Hocmia 14,8 ma 100.000.

VYKOIMKO ce OTKpHje Ha BpeMe, JieUeHhe KaplMHOMa JI0jKe MOXE OMTH BEOMa YCIEIIHO y
npeko 90% ciyuajeBa, 300r yera je IJIaBHU IuJb | 7100anHe MHUIMjaTHBE 32 KapLUHOM
nojke Caercke 3apaBctBeHe opranuzauuje (WHO Global Breast Cancer Initiative)
CMamekhe CMPTHOCTU OJ KapLuMHOMa Jojke 3a 2,5% roaumme, yuMme Ou ce uzderno 2,5
MWJIMOHA CMPTHHX CIlly4yajeBa y3pOKOBaHMX KapLUUHOMOM JIOjKE€ Ha TIJI00AaJTHOM HHUBOY Y
nepuony ox 2020. no 2040. roaune [3]. Tpu KibydHE aKTUBHOCTH 3a IOCTH3aHE OBOT
ba Cy: TPOMOIMja 3IpaBJba 3a paHO OTKPHBAaWkE, INPABOBPEMEHA JMjarHO3a H
cBeOOyXBaTaH TPETMaH KapIIMHOMA J0jKe.

Kako O6m ce cMamno MOpTaIMTET OJ] KaplMHOMA JOjKe W onTepeherme APyIITBa OBOM
Oosenthy moTpeOHU Cy CBEOOYXBAaTHHM HANOPHU W JaBHO3JPABCTBEHE Mepe 3a KOHTPOIY
paka, MOYeBIN O/ MPUMapHE MPEBEHIIN]E, MPEKO PaHOT OTKPHBama OOJECTH U CKPUHUHTA,
1a 10 Je4erma jkKeHa 000JIeuX o1 oBe OonectH [4].

EnuaemuoJsionike kapakTepucTuKe KapuuHoMma nojke y Penmyoaunu Cpouju

Kapuunom nojke je Hajuemhu MaqurHu TyMOp y 00OJ€Bamy M YMHUpamy KOJ JKEHa Y
Cpouju. Y mpoceky cBake romauHe (mepuon 2016-2022. romune) ce y CpbOuju
peructpoBana 4481 HOBOOOOJENa >XEHAa OJ OBE BpCcTe MajmurHor Tymopa. lIpoceuyna
CTaHIapAM30BaHA CTOMA MHIHCHIM]e n3Hocmia je 68,1 Ha 100.000 xeHa cBux y3pacra. Y



UCTOM TIE€pHOAYy, y IpPOCEKy je oA oBe BpcTe paka ympio 1711 >xeHa u mpocedHa
CTaHJapAM30BaHa CTOMa MopTanuTera uzHocuna je 19,7 na 100.000.

[Ipema mnocneamum mnonanuma HWHcTuTyTa 32 jaBHO 37apaBibe Cpb6uje ,,JIp Munan
JoBanoBuh baryr”, y Penybmauum CpOuju, 2022. rogune peructpoBaHo je 4489
HOBOOOOIEX U 1646 ympiux skeHa of paka aojke. Ctoma o0ojeBama 011 paka JI0jKe KO
xkeHa y PenyOmumm CpOuju w3Hocuna je 72,2 wa 100.000, a crona ymupama 19,2 Ha
100.000 »xena [5]. Y omHOCY Ha IpPOCEYHY PETHCTPOBAHY CTOIy 00OJIeBama O MaJTUTHUX
Tymopa gnojke y Penmyomuum CpOuju, Buma croma o0oJieBamka j€ PETUCTPOBaHA Yy
Bojsoaunu (79,5/100.000). Takohe, Buime crone obosieBama o TymMopa J0jKE, Y OJHOCY
Ha TIPOCEYHY, PETUCTPOBAHE Cy Yy JBaHaecT okpyra y PemyOnunu Cpouju. HajBume crome
cy peructpoBane y CeepHobaukom (111,1/100.000) u y CeBepHOOaHATCKOM OKpYTY
(105,0/100.000).

Kao u y cinyuajy oborneBama, HEIITO BHIIA CTONA yMHpama OJf TyMopa JIOjKe je
peructpoBana y Bojsoguau (19,25/100.000) y ogHOCY Ha IPOCEYHY PErHCTPOBAHY CTOITY
y Cp6uju. McroBpemMeHo, Kajia TOBOPUMO O CTOIIaMa yMHpPama, y JIBAHAECT OKpyTa Cy
pPErucTpOBaHE BHWINE CTOME OJf mpocedyHe 3adenexxeHe y PemyOmumu Cpobuju. Hajsurne
cronie cy peructpoBane y CeBepHoOaukom (24,4/100.000) m y HumaBckoMm oOkpyry
(23,0/100.000).

VY nepuoay oz yBolhewma OpraHM30BaHOT CKPUHUHTA paka aojke y Pemy6nunu Cpbuju, oxn
2013. ngo 2022. rogune, Opoj obonenux >keHa oa paka mojke y CpOuju ce mosehao 3a
38,3% u y cTpykTypu o0OojeBama OJ CBUX MAJUTHUX TyMOpa KOJ >K€Ha IMpeACTaBiba
Bojehy nokanmuzanujy. ¥ ucrom nepuony (2013-2022) 6poj yMpiux KeHa CMamUo ce 3a
16,9%, anm oBa MaJUTHA JIOKAJIM3allAja U Jajbe MPECTaBiba Boehy JTOKaIu3aujy oJ Koje
Hajuenthe ymupy xene y Cpouju.

Pak nojke ce yemthe jaBsba y y3pacty mocie 40. ToauHe, aau HajBUIIEC y3pacHO-
cnenuduyHe cTOome oboseBama Cy y IMPOCEKY PErucTpoBaHE y y3pacTy on 65. mo 74.
roguHe. Y cllydajy yMHpama PeruCTPOBaHE CTOME MOPTAIUTETa MPOMOPIIMOHATHO PacTy
noues o1 45. ToAMHE U HAjBUIIIE Cy Y Y3pacTy 75 U BUIIIE TOIMHA.

XKene y Cpbuju ce npema npoueHama ['moGanne MHULIMjaTHBE 3a KapIIMHOM J10jke CBEeTCKe
snpaBctBeHe opranmzanuje (WHO Global Breast Cancer Initiative) Hanaze y cpelmeM
pU3uKy o0oyieBaba M BHCOKOM PH3HMKY O]l YMHUpama Off OBE MaJMTHE JIoKamu3amuje. Y
OHOCY Ha craHOBHHWIlE EBpome Hamase ce y rpynu rpahanku 3emasba EBpome ca
MPOCEUYHUM pHU3UKOM oboseBama (74,3) om oBe ManurHe Jokanusanuje. Hajpuie
CTaHJapaU30BaHE CTOME HOBOOOOJENHMX OJ paka JI0jKe YOodeHe Cy Koj xkeHa y benruju
(113,2) u y Xomanauju (100,9), a HajHmKEe, CKOpO Aymiio Huxke, kox rpahanku y Typckoj
(46,6) u'y Monnasuju (42,6).

Crannapau3oBaHe CTOIE yMHpama O]l paka Jojke Ouiie cy HajBuIle Koj keHa y LlpHoj
T'opu (23,9) u y CpOuju (20,3), 10K cy HajHUKE, CKOPO AYIUIO HUXKE, youeHe KoJ rpahanku
y HIBeackoj (12,0) u y nmanuju (10,6) [2, 3, 4, 6].



Pak nojke kao japHozapaBcTBeHH npodJaem y Penyoannn Cpouju

Pak nojke npezacrasiba Bogehu MaTMrHU TyMOp y 00oJeBamby U yMupamy keHa 'y CpOuju.
Taxohe, pak nojke je jeman ox Boxehux y3poka mpeBpeMeHe cCMpTH Koj keHa y Cpouju u
MepeH roJuHaMa M3ryO0JbeHOr KMBOTA, KapLUHOM JI0jKE je Ha TpeheM MecTy Kao y3pok
CMPTH KOJI e€Ha cTapocTu on 45. 10 64. roguHe, mnocie nepedpoBacKyIapHUX O0NIECTH U
UCXEMU]jCKe 0OJIECTH CpLa.

Jlanac mocToje UBpCTH JOKA3H J1a Cy HajBAXKHUjHU (paKTOPH pU3MKA 3a HACTaHAK KapIIMHOMA
JI0JKe TIOpe]] KEHCKOT T0JIa, CTapHje JKMUBOTHO 100a, TeHETCKa MPEANCIO3UI]a, TyKHHA
penpoayKTHBHOT TIeproia, Opoj mopohaja, roguHe mpu pohewy ImpBOr JAeTeTa, r0ja3HoCT,
€r30TCHU ECTPOTeHH, KOH3yMalllja alnKoxoJa, npoinudepaTuBHe 00JI€CTH J0jKe, KAPIIMHOM
KOHTpaJlaTepaJIHE JIOJK€ WU CHAOMETPHjyMa, H3JIOKEHOCT 3pavewy, (QH3HUKa
HEaKTHBHOCT W yTHIaj reorpadckor nogHeOspa. Hexe ox oBux Qaxropa HHje Moryhe
MemaTH, J0K je Ha Ipyre Moryhe yrunatu. Bucoka ydecranoct o6oneBama 011 paka J0jKe
MoOpa ce€ y M3BECHOj MEpH NPUIUCATH YUEHCHHULM Ja 10 JaHAC HUCY OTKPUBEHH WU IO
Kpaja pa3jallmkbeHl CBU Y3pOIM FHeTOBOT HACTAHKA, INTO JOJATHO HATJallaBa Jia je Mmopes
Mepa IprUMapHe MPEBEHIIN]e O] KJbYUHOT 3Hadaja paHO OTKPHUBAE paKa J0jKe.

Pak mojke ce xox 3HaTHOT Opoja xkeHa y CpOuju oTkpuBa kacHo. CTyauje cy mokasaie aa
je y Cpbuju ko mame of Tpehune xeHa (28,4%) n1jarHOCTUKOBAH MAJUTHU TyMOP KOjH
je MamH 0/ 2 cm M JIOKaJTU30BaH je Ha TKUBY Jojke. Haxkarnoct, cTyauje cy mokasaie 1a je
Ko ckopo 50% KeHa meroBa BelWYMHA Omiia mpeko 2 cm, ca Beh moctojehum Gmmxum
WIM yAaJbeHUM MeTacra3ama, IITO MOXE NpPEJCTaBJbaTH jeAaH Of pasjiora BeJHKe
CMPTHOCTH eHa oboJiernx oj paka mojke y Cpouju. Umajyhu oBo y BuIy, Kao jenuHa
epuKacHa Mepa 3a CMamelke CTONE yMHUpama OJ OBe OOJIECTH je PaHO OTKpUBAMbE,
OJIHOCHO CEKyHJapHa npeBeHnuja [7].
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2. HACJIEJHHU KAPHUHOM AOJKE



OBaj TOKYMEHT pa3Marpa crenu(puyHe OKOJHOCTH BE3aHE 3a FCHETHYKO TECTUPAHE KOJ
nanyjeHara o0oJennx o KapUUHOMa J0jKe, Ka0 U MPECUMITOMATCKA CKPUHHHT 3IIPaBUX
YJIaHOBAa TMOPOAMIIA y KOjUMa je JEeTeKTOBaHAa MyTalldja Yy TeHHMa IIOBE3aHUM ca
KapLIHHOMOM JIOjKe.

MoJieky1apHa reHeTHKA HACJIEHOT KapIHHOMA JI0jKe

I'epMHHATHBHO reHeTHYKO TeCTHPame

Hajsehu Opoj cimyuajeBa kapiuHoma aojke (oko 80%) unHe criopaJuuHy OOJHIM KOjU Cce
jaBJbajy CIIy4ajHO KOJ XeHa 0e3 MOo3uTHBHE TopoandHe ucrtopuje (cimka la). [lopen
Mo3HaTUX (pakTopa pHU3MKA KOJU C€ TPHUIHUCY]y HACTAHKY CIOPAJANYHUX KapImHOMA
(IITeTHW YTHLAJU CHOJbAIbE CpPEIUHE, M3Jlarame KAaHIEPOTCHUM Marepujama, HaduH
JKUBOTA M HMCXpaHE, XOPMOHCKHU (hakTopu, cTapeme), jeJaH off Haj3HauajHUjuX ¢akTopa
pHU3MKa 32 HACTaHAK KapIIMHOMA JI0jKE jeCTe MOCTOjame MOPOIUIHE UCTOPHjE OBE OOIECTH.
VY onHOCY Ha TO3UTUBHY HMOPOAWYHY HCTOPH]Y, Pa3iMKyjeMo (GaMHUIHjapHH U HACICTHH
KapuuHoM Jojke. PDamunujapHu KapuuHOM nojke umHH 10-15% cBuX cioy4ajeBa ©
Hajuerrhe ce moBe3yje ca 1MojaBOM HE BHIIIE O JIBa CIydaja y MPBOM HJIM APYTOM CTETICHY
CpPOACTBA M TO Y KacHHMjeM >KUBOTHOM 100y (mocne 50. roguue) (cimuka 10). Mako je
JKUBOTHU PHU3HMK 3a KapIMHOM JIO0jJK€ KOJI 4YJjaHOBa TMOpoaMIia ca (QamMuiIrjapHUM
KapIIHOMOM YMEPEHO TOBHIICH y OJHOCY Ha PHU3MK 3a OIITY NOMYyJAIHjy, Ta4aH Y3pPOK
dbamMunjapHOT HaKYTJbakba OOJIECTH C€ JOII YBEK HE 3HA.

Ha wnacnennu oOnuk OonecTH, Koju ce Hajuemhe KapaKTEpHUIe BETUKUM HaKyIJbamheM
cilydajeBa KapIIMHOMa JI0jKe M KapIIMHOMa jajHuKa y opoauid (Hajuenthe O6ap Tpu ciaydaja
y IPBOM WJIM JIPYTOM CTEIEHY CPOJICTBA) y HajMame JIBE y3acTOIIHE T'eHepaluje U ca o6ap
JeIHUM ciy4ajeM KapIHOMa Koju ce jaBuo mpe 50. rogmue xuBoTa, ogHOCH ce 5—-10%
CBHUX CiIyuyajeBa KapuuHoMa Aojke (ciauka 111). YmpaBo 300r mojaBe KaplUHOMA JOJKE U
KapIlMHOMAa jajHUKa Yy TIOPOJWIIA, OBaj OOJMK HacjemaHe OOJIECTH Ha3WBa C€ CHHIPOM
HACJIETHOT KaplIMHOMa J0jke W jajHuka (eHmI. hereditary breast and ovarian cancer,
HBOC). Ocum oBe ¢opme, O6onect MOke MOCTOJaTH M Ka0 MOPOANYHO HAKYIJbamkhE CaMo
KaplLMHOMA JIOjK€ WM Kao HaKyIUbalke CaMoO KaplLWHOMA jajHHKA. Y TOpoauiama ca
HACJICIHUM KapITHOMOM JIOjKE€ YECTO CE jaBJbajy M MYIIKHU KapLIUHOMHU JOjKE, MYATUILIH
NpUMapHU KaplIWHOMH, OWJIaTepaHH KapIMHOMH JI0jKE, Ka0 M paHH KapIUHOMH JIOjKe
(mpe 35. ronuHe xuBoTa) [1], @ HUje peTka 1mojaBa U KapIHOMA JAPYTUX JIOKATH3aIja Kao
IITO Cy KapIMHOMH NaHKpeaca uiu npoctarte. [lopen kapimHoma nojke Bezanor 3a HBOC,
MOCTOje W JPYTH HACJICIHM KAHIEPCKU CHHAPOMH y OKBHUPY KOJHUX C€ KapIMHOM JIOjKe
jaBjba ca BHUCOKOM yuectanomihy, kao mto cy Li Fraumeni, Peutz-Jeghers, Cowden,
Nimejgen Breakage Sindrom.

Jeman ox y3poka HacTaHKa HAcCJIEIHUX KaHLEPCKUX CHHApOMa JISKU Y IOCTOjamby
TepMMHATHBHUX TE€HCKHX MyTaluja. Y cilydajeBUMa Kaja MOCTOjH CyMHba Ha HaclelHy
OoJiecT, THAUKOBAHO je TepMHUHATUBHO T€HETUYKO TECTUPAILE.
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Cnuka 1. Kapyunom 0ojxe y 00HOCY Ha NOPOOUYHY Ucmopujy borecmu

I'encka ocHoBa HacsegHor kapuuHoma Aojke — BRCA1 u BRCA2 renn

ITPEITIOPYKE

Kox ocoba koi KOjUX TMOCTOjU CyMHba Ha HACJIEJAHU KapIUHOM [0jKE HHIMKOBAHO je
TCPMHUHATUBHO IT'CHCTUYKO TCCTHPALC.

Kon gyerBpTHHE OONECHHKA Ca HACICTHUM KapIIMHOMOM JIOjKe MOCTOj€ TeHCKEe MyTalldje
Brucokopm3nyHuX BRCA1 u BRCA2 rena koje ce nmpeHoce Ha MOTOMCTBO Ha ayTO30MHO-
JOMUHAHTaH HAuYWH.

BRCA1 u BRCA2 cy u mapkepu npeaBul)ama oroBopa Ha Te€panujy.

3a 4YeTBPTUHY CllyyajeBa HACIEIHOI KapIMHOMa JOjKE Yy3pOK HacTaHKa 000Jbema
NpoHaNa3uMo y reHckuMm MyTanujama Bucokopm3nuHux BRCA1 m BRCA2 rena (enmi.
breast cancer susceptibility genes) [2].

BRCA1 u BRCA2 cnanajy y rpyiy TyMOp CYNpPECOPHUX TeHa KOjU KOJHPajy MpPOTEHHE
YKJbYUEHE Y jellaH O] Haj3HAuajHHjUX MeXaHu3ama 3a mompaBky rpemaka y DNK — y
nporec xomojore pekomOuHanuje (HR) [3]. Kama Hacrane mreTHa reHcka myTtamnuja y
reauma BRCA1 u BRCA2 HapymaBa ce ¢QyHKOHMja NpoTeWHa, INTO Jajbe BOIU
akymynanuju rpemaka y DNK u HekoHTpomiucanoj qeoou hemnuja.
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I'epmunatuBae myrtanuje y BRCA1 u BRCA2 renuma mory na ce gece Owio rae y
KoAMpajyhuM pernoHMMa OBHX I'eHa W He MOKa3yjy TeHIEHIHWjy Tpymnucama. JaHac je
no3Hat Beiauku Opoj mytauuja y BRCAI u BRCA2 renuma (Bume ox 20.000), anu He
HOCE CBE MyTallfje HCTH PU3UK 3a HAaCTaHAK KapuuHoMma jaojke. Edekar rencke myraimje
3aBUCH O] FbCHOT OMOJIOIIKOT TUTA (CHII. frameshift, nonsense, misense), Ka0 U MeCTa y
TeHY TJIC ce MyTalluja Jecuia.

BRCA1 3aBHCHH KapIIMHOMH JIOJKE Cy IO XMCTOJIONTKOM THITY MPEAOMUHAHTHO WHBAa3WBHU
OyKTallHW, a KapakTepuiie ux u BUcokH rpanyc (G3). Oxo 10% BRCAI 3aBucHux
KapIMHOMa CY MEIyJIapHOT XUCTOJIOIIKOT THMa. Y OJHOCY Ha OMOJIOIIKEe MapKepe, Hajehu
O6poj BRCAI1 3aBucHuUX KapuMHOMa JOjKe€ CHafa Yy Tpymy TPOCTPYKO HETaTUBHUX
KapIlMHOMa, Tj. KapaKTepHIle WX OACYCTBO XOPMOHCKHMX pelentopa (3a ecTporeH u
nporecrepon) u HER2 penenropa. Kox 14-28% OonecHunia ca TpocTpyko HETaTHBHUM
KapUUHOMOM J10jke TokazaHo je mpucyctBo BRCA1 mytammja [4]. BRCA2 3aBucHm
KapIUHOMH Cy CIMYHU CIIOPATMIHOM KapIIUHOMY J0jKe.

BRCA1 u BRCA2 cy u mapkepu npeaBuhama 0AroBopa Ha Tepanwujy, ¢ 003UpoM Ha TO Ja
Cy KJIMHMYKA UCIUTHBaKba TMOKazayia JAYyXKE MPEKUBIbaBamke 0€3 mporpecuje 0O0JIeCTH KO
BRCA 1/2 mo3uTHBHOT METAaCcTaTCKOT KapImHoMa j0jke Tpetupanor PARP naxuburopuma
[5]. Ciinuan edekar mokaszaH je U kon nauujeHTkumba ca BRCA 1/2 nozutusaumM, HER2-
HETaTUBHUM PAaHUM KapIMHOMHUMA JIO0jKE€ TPETHPAHUX aJjyBaHTHUM OJIATTAPHOOM HAaKOH
3aBPILIEHOT JIOKAJIHOT TPETMaHa M HE0aJjyBaHTHE WM a/IjyBaHTHE XeMHoTepanuje [6].

Mytanuje y BRCA1 u BRCA2 renuma ce mpeHoce Ha IMOTOMCTBO Ha ayTO30MHO-
noMuHaHTaH HaduH. [lotomcTtBo Hocmimama wmyrtamuje y BRCA 1/2 renuma wuma
BepoBaTtHohy ox 50% nma Hacimenu MyTHUPAHH TE€HCKU aliel of jeaHor oj poaurtesba. C
003MpOM J1a c€ OBHM I'€HH HaJla3e Ha ayTO30MHUM XpOMO30MHMa, MyTallje ce MpeHOCce
HEBE3aHO Of] 110JIa U MOTY UX HAacIeUTH U CHHOBU U hepke.

ITosiurenn Moaea HacJaeqHOT KapuuHoMa IleKe

[Topen BRCA1 u BRCA2 rena nocroju BelIMKH Opoj ApyrHX I'eHa 4yHje IITeTHE MyTaluje
HOCE BHCOKE PU3HKE 33 KapIIMHOM J0jKke. KiimHuuka npuMena pesynrara 1a0bopaTopujcKux
TECTHpama MaHella OBUX I'eHa jOII YBEK HHj€ y MOTIYHOCTH Moryha.

Meby naHac mo3HaTUM IeHMMa 4YHWje MTETHE MyTallMje HOCE BUCOKE PU3HKE 32 KAPIIMHOM
nojke HaBope ce u TP53 ren (Li-Fraumeni cunapom), PTEN (Cowden-oB cunapom) u
STK11 (Peutz-Jeghers cuaapom). Jenan of TyMOp CYNPECOPHUX T'€HA YHjH MPOTSHH HUIPa
BaXHy yiory y mompaBmu Tpemaka y DNK mgupextHo wunTeparyjyhm ca BRCA2
nporenHoM je PALB2 ren [7] 3a koju je JOKa3aHO J1a HOCH BUCOKH PH3UK 33 KapIMHOM
TIOJKeE.

[To monureHoM Mozey HAaCIeAHOT KapIHOMa J0jKe, mope Beh moMeHyTHX reHa BUCOKOT
pHU3HUKa, TOCTOjU U BEJIUKU OpPOj Cpehe U HUICKOPU3NYHUX T'eHa.

Naxko je tectupame naHena resHa Beh ynuio y kiuHHYKe JabopaTtopuje, MyHa KIMHUYKA
prUMeEHa pe3yiTaTa OBaKBUX TECTHpama joll yBeK HUje Moryha 300r HeJjocTaTKa rmojaaraka
0 pusMIMMa 3a 000JeBamkE BE3aHUM 3a IOjeMHE T'€HE W3 OBUX IaHeNa, Kao MU 300T
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HEMocCTojamka oAroBapajyhux ymyTcTaBa M Npenopyka 3a LEeJOKyHaH MpoLec IeHEeTUYKOT
TeCTHpama 3a JaTe TeHe, yKbydyjyhu M nasse mocTymame ca HOCHOIMMA IITETHUX
MyTalgja y TUM TeHUMA.

Kiaununuka kimacupukanmja reHCKMX BaApUjaHTH

VY 3aBUCHOCTH O KJIMHUYKOT 3Hayaja KOjU MMajy Yy OJHOCY Ha HAacTaHak OoiecTw,
pasiuKyje ce IeT Kiaca FeHCKUX BapHjaHTH Koje Cy NpHuKa3zaHe y Tabenu 1.

Kiaace 4 u 5 (BepoBaTHO IITETHE M IITETHE) Cy I€HCKE BApHjaHTE KOj€ MMajy IITETaH
edexar HA TPOTEWMH W JI0KAa3aH KJIMHWYKK 3Ha4aj. 3a HOCHOIIE OBAaKBUX BapUjaHTH
Ipernopyyyje ce KOMIUIETHO KIMHUYKO Mpahemne U MpUMeHa afieKBaTHUX KIMHHYKUX Mepa
3a cMameme pusnka. Kitace 4 u 5 ce jelHUM UMEHOM O3HauaBajy Kao LITETHE MyTaluje.
Knaca 3 cy BapujaHTe HENO3HATOr KIMHUYKOr 3Hayaja (eHMI. variants of unknown
significance — VUS) 3a Koje He MOCTOjU JOBOJHHO J0Ka3a KOjU OM YTBPIWIM HUXOB 3HAYaj
3a HacTtaHak Oomectu. Hocuommma OBakBUX TE€HCKHMX BapHjaHTH C€ HE MPENopydyjy
noceOHe KIMHUYKE Mepe, a Jajbe MPOICHE PH3HMKa CEe paJe caMO Ha OCHOBY JIMYHE H
nopoanyHe uctopuje Oomectu. Kmacy 3 reHckux BapujaHTH OM Tpedano MEepUOIHIHO
pexsiacu()UKOBaTH U M31aTH HOBH PE3YATAT YKOIUKO CE FbUXOB KIMHWYKH 3Ha4aj JOKakKe.
Kaaca 1 1 2 cy reHcke BapujaHTe Koje HeMajy edekaT Ha HacTaHaK OOJIECTH W Ha3UBAMO
uX OEHUTHUM TOTUMOP(HU3MUMA.

Tabena 1. Knacugpuxayuja eeHckux sapujanmu u KIUHUYKe npenopyke

Knuandako
e posamsEi IPEIUKTUBHO ITpenopyke 3a HOCHOIIE
Knaca | Omuc je mpomeHa P beropy .
TECTUPAE WIAHOBA | TEHETHYKE BapUjaHTES
INTCTHA
MTOPOIHIIC
KoMmieTHO KIIMHUYKO
1. IIteTHa >0,99 na
npaheme
BeposarHo KoMIuieTHO KIIMHUYKO
2. p 0,95-0,99 na
MITETHA npaheme
[IpucyctBO BapujaHTe HHjE
3. Heno3snaro 0,050,949 He KJbYYHO 3a YTBpHBambe
pu3nKa
BeposaTtHo IIponena pu3uka caMmo Ha
4. p 0,001-0,049 He ponena p .
HUje ITETHA OCHOBY MOPOJMYHE UCTOPH]jE
IIpouena pusuka camo Ha
5. Benurna <0,001 He POLCHa b .
OCHOBY TTOPOJMYHE HCTOPH]jE

7KuBOTHH PpH3MK 32 HACTAHAK KapUMHOMAa KO HOCWJIALA INTETHHX TIeHCKHUX
MyTanuja

Pusuk 3a HacraHak KapIMHOMa JOjK€ BE3aH je 3a Te€HE BUCOKE, yMEpeHE W HHUCKE
NEeHEeTPaOMIIHOCTH, KOJH CXOIHO TOME MOTY HOCHTH BHCOKHM (HajMame IeT MyTa BHIIH Y
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OZIHOCY Ha PU3MK 3a ONIITY MOMyNIanujy), ymeperu (o 1,5 mo 5 myTa BuIIM) W HH3AK
(ucmon 1,5 myTta Bumm) pusuk [8]. Pusunm koju ce TUCKyTyjy OJHOCE ce Ha JKCHCKHU O U
Ha MaJIMTHE TyMOpE JI0jKe EMUTEITHOT MMopekya (KapLuHOM JI0jKe).

BRCA 1/2 acouupanu pu3unu

Pusuk 3a HacTaHak KapIHOMa JIOjKe KO/ JKeHa ca INTETHUM XETEPO3UTOTHUM (TI0jaBa
MyTanuje y jemHoMm reackoM aneny) BRCA 1/2 myranmjama kpehe ce pacriony ox 41% mo

80% [9,10,11]. Pusuk je HajBUIIM KO oco0a ca HU3PaKEHOM MOPOJUYHOM HCTOPH]jOM

OoJiecTH.

BRCA 1/2 3aBucaH kapmWHOM JOjKE€ C€ jaBJjhba y MiiaheM KHUBOTHOM JOOy — JKCHE
HocuolM MyTtanuja uMmajy 33% no 50% BepoBatHohe na 100Ujy KapIMHOM JOjKe Ipe
50. ronune xwuBoTa [12]. Kox xena obonenux o kapunHoMma aojke ydectanoct BRCA
1/2 mreTHUX MyTalyja onaja ca roguHama oboneBama — o7 12% 3a oHe oborene A0
45. ronuHEe )XUBOTA, 10 3% 3a oHe oOoene mocie 46. ronunae xuBoTa [13].

BRCA 1/2 mireTHe MyTanuje noBehasajy pu3uK 3a HacTaHaK OMJIaTepaTHOT KapILIMHOMA
nojke. BRCA1: o 64% no 83%, BRCA 2: o 50% 1o 62% [11]. Mnale xuBoTHO 1002
o0oseBama o] MPBOT KapIMHOMa Jojke ko Hocunaia BRCA 1/2 myranuja je uzpasutu
(dakTop pU3HKa 3a KOHTpAJIATepaTHH KapIIuHOM A0jke [14].

BRCA 1/2 mretHe Myrtauuje moBehaBajy pU3MK 3a HAacTaHAaK KapLHMHOMA jajHHKA.
BRCA 1: xuBotau pusuk 39-59%, BRCA 2: 13-29% [9, 11].

[ToBehaBa ce M KMBOTHH PU3MK 32 HACTAHAK MYIIKOT KapIIMHOMA JIOjKE — PU3HK BE3aH
3a BRCA2 miretne myranuje uznocu 7—8% [15].

BRCA 1/2 mretHe MyTanuje 1moBesyjy ce U ca noBehaHum pu3HKOM 3a 000JIeBamke 01
KapIHOMA jajOBOJA, MEJaHOMA, KapIIMHOMa €HIOMETPHjyMa, KapIMHOMa MaHKpeaca,
npocrare (HOCHOIN MYIIKapIy) U KOJOPEKTAIHOT KaHIIepa.

Pu3uuu acouupaHu ca ApyruM reHumMa

HcrpaxkuBama y CBETY M KOJ HAc MOKa3yjy Ja ce Hajuyemhe MTETHE MyTallHje, Mope.
BRCA 1/2 rena, jaBmpajy y PALB2, CHEK2 u ATM renuma [16]. Pusuk 3a kapunHoM
JI0jKe BE3yj€ C€ U 32 HEKE Of] OCTAINX KaHIIEPCKUX CHHIPOMA.

PALB2 acorupanu pusunu: JKMBOTHH PU3HK 32 KapPIIMHOM JO0jKE KOJ| XeTEPO3UTOTHUX
HOCHJIaIa MITETHUX MyTaruja (1MojaBa MyTalllje y JeIHOM T€HCKOM aJiely) MpoleHkYyje
ce Ha 35% [17]. Kon Hocunana mTeTHUX MyTalyja Koju uMajy J1Ba 00osesa CpogHuKa
MIPBOT HACIEAHOT pela, PU3HMK 3a KapIuHOM Jojke ce moBehaBa mo 58%. PALB2
MyTallgje ce MoBe3yjy M ca MoBehaHUM PHU3MKOM 32 KapIUHOM IIaHKpeaca, a KOJ
MyIIKapana ce nopehaa pu3mK 3a MyIIKH KapIIMHOM JIOjKe.

CHEK?2 aconupanu pusuiy: JKuBoTHU pU3MK 3a KapLIMHOM JI0jKe Kpehe ce y orncery ox
28% o 37%. Pu3uk je Bumm kox ocoda ca MO3UTUBHOM MOPOAMYHOM HcToprjoM [18].
XeteposurotHa mretHa myTtanyja 1100delC 3nagajuo nmoBehaBa pusmk 3a o0oJeBame
on ER-nosutuBHOT KapumHoma nojke [19]. CHEK2 mretHe myrtammje moBehasajy
PH3HK 3a [10jaBy KapLHHOMAa KOJIOPEKTyMa, Kao U 3a [10jaBy MYIIKOT KapIHHOMa JI0jKe.

ATM aconupanu puszunu: )KUBOTHH pU3MK 32 KapLUUHOM JOJKE KOJA XETE€PO3UTOTHUX
HOCHJIala ITEeTHUX MyTanuja usHocu 33% [20]. ATM mireTHe MyTanyje J0NpUHOCE U
noBehaHOM PHU3HKY 3a M0jaBy KapIMHOMA MaHKpeaca.
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« CDHI1 acomupanu pmsuiu: Mytamuje y CDHI reHy moBesyjy ce ca MHBa3MBHUM
JT00yJapHUM KapIIMHOMOM J0jKe (pU3UK 3a 000JeBame O OBOI THMA KapIUHOMA je
50%) [21]. Myrtauuje y CDH1 reny cy nponahene xox 48% moponuna ca HaclIeTHUM
TU(Y3HUM KapIITHOMOM >KeIyIia.

o TP53 aconmpanu pusunm: llIterHe myranuje y TP53 reny cy moBe3aHe ca HaCTaHKOM
Li-Fraumeni CHHOpOMa KOjU C€ KapaKTEepHILEe ca I10jaBOM YUTABOI CIIEKTpa KaHIepa y
MialleM SKMBOTHOM 00y (CapkOoMM MEKHWX TKHBA, aJIPECHOKOPTHKAIHU TYMODH,
IpeMeHOoIIay3aTHi KapuuHOM j10jke, TyMopu CNS-a). OBaj CHHIPOM je penak, yaeo y
HACJICTHO] MPEAUCIIO3UIIN]H 3a KapIIMHOM J0jke m3Hocu 1%. Pusuk 3a obosneBame o
KapLMHOMA JI0jKe je U3pa3uTo BUCOK, ckopo 100% [22].

« PTEN acommpanu pusunu: Myramuje y PTEN reHy ce moBe3yjy ca HacTaHKOM
Cowden-oBor cuHapoma. Y OKBHPY OBOT CHHIpOMa MOCTOjU M MoBehaHW pU3MK Ha
HacTaHaK KaHiepa. [IpolemeHn JKUBOTHH PU3HK 3a 000JIeBamkE O KapIMHOMA JIOjKe
ko7 skeHa ca Cowden-oBUM cuHAPOMOM u3HocH 25-50% [23].

Nnentudukanyja mTETHUX MyTalMja y JaTUM TeHUMa C€ MOXKE KOPHUCTHUTH camMo 3a
NPOIICHY pU3WKa 3a HacTaHaK OoJIeCTH, ¢ 003MPOM Jia HE MOPajy CBH HOCHOIIM MyTallHja
obaBe3Ho u ga oborne. Kom ocoba obonenux of KapiHHOMA J0jKE€ MPHUCYCTBO IMITETHUX
MyTaluja KOPUCTH C€ 3a MPOICHY HACTaHKA CEKYHAApHUX MAJIUTHUTETA, & MOXKE yTHUIIATH
U Ha TeparujcKe MPUCTyIe KOJl OBUX OOJNIECHUIIA.

ITPEITIOPYKE

Oco0e koje ucrymanajy 0ap jean o1 KpUTeprjyMa 3a Mperno3HaBamke PU3MKa 3a HACIICTHI
KapIIMHOM JI0jK€ MOTPEOHO j& YIyTUTH Ha TCHETHYKO CaBETOBAKLE.

Ha OCHOBY IMPOLCHCHUX PU3HKA 34 HACICAHY OomecT pasmarpa ce HOTpC6a 3a T'CHCKO
TECTHUPALE MTaHEJIa I'€Ha 3a HACJIICAHU KapIIHHOM ILOjKC.

[IpucyctBo MyTamyja y reHHMMa OJITOBOPHMM 3a HAcTaHAK HacienHe ¢opme OonecTH
yka3yje Ha MoryhHocT o0oseBama 0ff KapIMHOMAa J0jKe 3ApaBUX ocoba W 300r Tora je
Ba)XKHO JIa CE€ youe TMOPOIUIE ca HACIEIHOM MPEAMCIIO3UIM]OM U TOTSHIIMjaJTHH HOCHOIH
HacyeqHe Gopme OoJecTH.

Oco0e koje ucnymanajy 0ap jenan o Kpurepujyma u3 tabdesne 2 moTpeOHO je YIyTHUTH Ha
TCHETHYKO CaBETOBame TAe he ce ypaauTu AerajbHa WCIUTHBAKkA JUYHE W MOPOAMYHE
ucropuje 0OJeCTH KO3 aHAIU3y NOPOAUYHOT cTabia. Ha OCHOBY MpOICHCHUX PH3HKA 32
HaclieIHy 0O0JIeCT MOTPEOHO je Pa3MOTPUTH T€HCKO TECTUPAE MaHela reHa 3a HACJICIHH
KapLUHOM JIOjKe.

Tabena 2. Kpumepujymu 3a npenos3nasarbe 0codoa noo pu3uKom 3a HACIeOHU KapyuHom 0ojKe

1. | TTocTojame qoKa3aHe IITETHE MyTallMje KOJ YJIaHA MOPOIMIIC Y jEIHOM OJl T'eéHa BHCOKOT
pU3MKa 3a HACJICAHHU KapIIUHOM JIOjKe

JInuHa ucTopuja KapItHOMA J0jKe ca:
MO3UTHBHOM TOPOJMYHOM HCTOPHjOM HA KapIIMHOM JI0jKE M KapIIMHOM jajHUKA, TIOCEOHO Y
MialjeM )KUBOTHOM 1100y (HajMame jenan ciaydaj mpe 50. ronuHe KUBOTA)

MO3UTUBHOM TMOPOJMYHOM UCTOPHjOM Ha KAapUUHOM MaHKpeaca MM METACTATCKH KapIUHOM
npocrate
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3. | JIuuHa ucropuja KapIHHOMA jajHHUKA ca MO3UTHBHOM ITOPOAWYHOM HCTOPHjOM Ha KapLUHOM
J0jKe M/MIM KapIXHOM jajHUKa, TOce0HO y MialjeM KUBOTHOM 100y

4. | IlojaBa MyNTHITUX KaHIIEpa KO UCTe OoJiecHUIIE (KapIIMHOM JI0jKE M KapIIMHOM jajHHKA)

5. | bunaTtepamau KapItHOM M0jKe (TIPBH OTKpUBEH Tipe 50. ronnHe KUBOTA)

6. | TTojaBa kapuHOMA I0jKe KO MIagHx ocoba (10 35 ToAHe KHUBOTA), 4aK M 03 MO3UTHBHE
MOPOIUYHE UCTOPH]E

7. | TpocTpyKo HeraTHBHH KapLMHOM J0jKe AHjarHOCTUKOBAH mpe 40. TOMHE KUBOTA

8. | IlojaBa kapITHOMA J0jKe KO MyIITKapIa

9. | IMopekno ox Amkenasu JeBpeja

"OBa rpanuma je pasmuunto aeduuucana [24], pasMOTpPUTH MOryhHOCT IeHETHUKOT TECTHpaEa 3a 0Co0e
oborerne o kapuuHOMa Jojke npe 40. TOMUHE KHUBOTA.

"Pa3MOTPHUTH TeCTHpaH-e NAIMjEeHTKHE:A Ca TPOCTPYKO HEFATHBHHM KAPIMHOMOM JIOjKE y CKJIOIY IIPUMEHE
MUJbaHUX OMOJIOIIKKX Tepartja.

" AlkeHasy JeBpeji MpeicTaBIbajy TOMY/IAIy]y IO PH3HKOM 32 HACIIEIHN KapIMHOM JI0jKe, jep uMajy Behy
yaecranocT BRCA1 u BRCA2 myTanmja Hero ocrane eTHHUKe rpyrme [25].

HNPEINOPYKE

3a netekuujy Hacneane Gpopme OOIECTH, YBEK ce U3 MOPOAUIIE Ca HAKYIIJhalheM 000IEINX
MpBO TecTupa ocoba Beh odoena ox KapIuHOMa JI0jKe.

VYkonuko oborena ocoda HUje JOCTYIIHA 3a TECTUPAhE, OH/Ia CE MOXKE TECTUPATH U 3[paBa
oco0a M3 MOPOIUIIE MW TO OHA ca MPOIEHEHOM HajBehoMm BepoBarHOhOM 1a je HocHIAl
IITETHE MyTaIlHje.

Ocoba koja Tpeba na ce TecThpa oOaBemITaBa C€ O CBUM pEJIEBAaHTHUM AacCIeKTHMa
TeHETHYKOT TecTupama. OHa J1aje CBOj MPUCTAHAK 3a TECTUPALE.

v IIPpBOM KOpaKy (HpC-TeCT CaBCTOBaHSe) cC HpOHGH:ij PU3UK 3a HACTAHAK HACJIICAHOT
KaHIICpa aHaJIU30M MOPOAUIHOT crabna.

[Moponu4Ho cTabio, o mpaBmiIy, Tpeba 1a caap Ky MOaTKe 3a HajMamkbe TPU IeHepaluje y
MOPOIUITK U J1a 00yxBara CPOJHHKE MPBOT, Apyror u Tpeher HacmemHor pena ocode Koja
ce TeCTHpA.

Kpo3 kommjyTepcke CTaTHCTHYKE MOJETE Ce€ MpOolelkhyje BepoBaTHOhA MpoHATIaKeHha
HITEeTHUX MyTall{ja y TeHMMa OJTOBOPHUM 3a HACJIEIHU KaHIIEp.

CrarucTMukM MOAENM 3a MpPOLEHY pU3MKa 3a HAcTaHAaK KapLuuHOMa MOry OuTH
KopuIIheHU Kao ajaT 3a CTpaTU(UKalMjy UCIMTAaHUKA, aJIi HE CME CE 3aHEMapUTH 3Hayaj
JieTaJbHE MaHyeJIHe WHCIEKIMje TOPOAUYHOT cTabna.

[IperxoqHe npenopyke caBeTyjy perociel Kopaka KojuMa ce TMpoleHkYje PHU3UK 3a
HACTaHAK HACJETHOT KapLHWHOMA JI0JK€ M KOje Cy Yy CKJIaJy ca CBPEMEHHUM CTAaBOBHMAa M
npernopykaMma caBpeMEeHUX BoAuua A00pe KIMHUUKE mpakce [24, 26].
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Pe3ynTaTu 1a60paTOpPUjCKOr reHETHUYKOT TeCTHPaAla

HNPEINIOPYKE

Pe3yntar reHeTHYKOT TECTHPama je MO3UTUBAH aKo Ce JOKaKe MPHUCYCTBO MyTalldja Kiiace
4 1 5 y reHMMa OIrOBOPHHM 32 HACTaHAK HACJICIAHE MPEIUCIIO3HIIH]E.

Ocobe ca TO3UTUBHUM pE3yJATaTOM TE€HETHYKOT TECTHpama 3aXTeBajy IOCT-TECT
CaBETOBAMbE.

[IpaBu HeraruBaH pe3ynTaT MOApPa3yMeBa OJCYCTBO INTETHE MYyTallMje MPETXOAHO
NETeKTOBaHEe y Mopoauly. McnuTaHuIM ca NMpaBUM HEraTUBHUM pE3yJATaroM He Hoce
PHU3UK 32 HaCTaHAK HACJEIHOT KapIIHHOMA JI0jKe.

Pesynrar reHeTHYKOr TecTHpama ce CMaTpa HEMH(pOPMATUBHHM KOJ 0co0a KOA KOjHX
HHUCY JICTEKTOBaHE WLITETHE MyTallMje, a CTaTyC MyTalMja KOJ TECTUPaHHX YIAHOBA
MOpOAMIIE je Takol)e HeraTuBaH WM HUje TIO3HAT.

Pe3ynraTtom Hemo3HATOT KIIMHUYKOT 3HaYaja cMarpa ce BapujaHTa HEMO3HATOT KIMHHYKOT
3HaYaja y TeHWMa 3a HACJICAHW KaHIEp WM MyTalfje y TeHy KOjHu HHje IMOBE3aH ca
HACJICTHUM KapIMHOMOM JIOjKe.

Pesynrarn 1maGoparopujcKOr TEHETHYKOT TECTHpama HWHTEpNpeTupajy ce Ha cueachm
HAYMH:

o [llozumuean pesynmam: Pe3yntar TecTHpama je TO3UTUBAH HAa MPHUCYCTBO
IITETHUX/BEPOBATHO INTETHUX MyTanuja (kjgace 4 u 5) y TeHuMa OATOBOPHHUM 32
HacTaHaK HacneaHe npeaucnosunuje. Ocode ca MO3UTHBHUM PE3YITaTOM T'€HETHUKOT
TeCTUpama MOCEOHO 3aXTeBajy IMOCT-TECT CABETOBAHkE BE3aHO 3a M300p MeTojAe 3a
CMamelhe PU3UKa WIN KIMHUYKOT Tpahema, Kao ¥ O IMociieniamMa mo IOTOMCTBO Koje
UMIUTHKY]Y TECTUpamhe KPBHUX CPOIHHKA.

» Hecamuesan pezynmam Moxe Na Oyjie IpaBHU HETaTUBaH WK HEMH(GOMpPATUBaH.

- IlpaBu nHeratuBaH pe3yntaT: [IpaBu HeratuBaH pe3yiTar je OHaj Kaja je ocoda
HEraTMBHA Ha MPUCYCTBO IITETHE MyTalldje MPETXOAHO JETEKTOBAHE Y MOPOIUIIH.
Vcnutanuny ca HEraTMBHUM pe3yJATaToOM U3 TOpoAMIAa ca Beh omucaHuM
IITETHUM/BEPOBATHO IITETHUM T€HCKMM MyTallMjaMa HE HOCE PU3MK 3a HACTAaHAK
HacjleIHOr KapuuHoMa jojke. Ocobama ca NpaBUM HEraTUBHUM pE3YJITaTOM
TCHETHYKOT TECTa OCTaje PU3HK 3a 000JIEBAKkE OJ1 KAPIIMHOMA JOjKE KOJH BAXKH 32
OTIIIITY TIOTMYJIAIH]y.

- HeundopmaruBan pesynrar: Pe3ynraT TreHETHYKOT TeCTUpama HCIHUTAHUKA je€
HEraTMBaH INTO 3HAYM Ja HHUCY JETEKTOBAaHE IITETHE MYyTalldje, ajil CTaTyc
MyTalydja KOJ TECTHpPAaHUX YJaHOBAa MOPOJUIlE je Takohe HeraTuBaH WU HUjE
no3Hat. be3 003upa Ha HeratuBaH pe3yiTaT TecTa, 0coda M J1ajbe MOXKE Ja HOCH
noehaHe pU3MKe 3a HaCTaHAK Pa3IMYUTHUX OOJECTH yCIe MOCTOjama MOPOAUYHE
HCTOpHje, YTUIIaja CIIOJhAIIEe CPSIUHE U TEHETHYKUX (haKTopa KOjU TECTOM HUCY
ucnutrBanu. CTora KIMHAYKO Tpaheme NCIUTaHUKA U YWIAHOBA TIOPOIUIIE U TaJhe
MOX€ OUTH UHIUKOBAHO.
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o Pesynmam wuenosmamoe xiunuuxoe 3Hayaja: JleTeKTOBaHA je BapHjaHTa HETO3HATOT
KJIMHUYKOr 3Hayaja (eHr. variant of unknown significance — VUS) y renuma 3a
HacleOHu KaHLEp WIM je ocoba Hocwiall MyTaldje y TeHy KOju HHje TOBe3aH ca
HACJICIHUM KapLIHHOMOM JIOjKe.

ITPEITIOPYKE

IeHeTnuko TecTHpame Tpeda Ja ce WM3BOAM y CHEIUjaTHAM, MOJICKYJIAPHO JHjarHO-
CTUYKUM JlabopaTtopujama.

TecTupame reHa OATOBOPHUX 32 HACIEAHHM KapIIMHOM JI0jKe/jajHUKA Ce M3BOIU U3 y30pKa
nepuepHe KpBU UCIMTAHUKA WK U3 y30pKa OyKaJlHe CITy3HHUIIE METOJOM CEKBEHIHpamba
LeJIoT Koaupajyher pernoa.

[Ipenopyka je ma ce TEHETHYKO TECTUPAmE HW3BOAM Yy CICLUjaTHUM, MOJICKYIapHO
JUjarHOCTUYKUM J1aboparoprjama Kkoje Tpeba ma Oyay J1e0 yCTaHOBa TepIMjapHE
30paBCTBEHE 3alITUTe W Ja Yy CBOj cacraB yYKJbydyjy CHENHjaTHO OOy4eH
MYJITHAMCUTUIMHAPHA THUM. TeCTHpame TeHa OIrOBOPHHX 3a HACJICAHH KapIIMHOM
JI0jKe/jajHUKA ce, ¢ 003UPOM J1a CE€ PaJiid O TEPMUHATHBHUM MYyTalljaMa, U3BOJIU U3 y30pKa
nepudepHe KPBU UCIIUTAHHUKA (MOXE CE PAIUTH U U3 y30pKa OyKajHE CITy3HHIIC).

CekBeHLMpamwe LeJor Koaupajyher permona je ,,3laTHM CTaHAapA’ 3a Ja0opaTopujcKy
nujarHoctuky mytanuja y BRCA 1/2 renuma, kao ¥ y reHHMMa KOjU YMHE T€HCKH IaHel
[24].

3a aHanmM3y TEHCKUX I[IaHeNa TMpernopydyje ce TeXHOJOrHja HOBE TeHepalyje
CEKBEHIMpama, JOK C€ MHMJbaHO TECTHPAmE MPETXOJHO JETEKTOBAaHMX MyTallfja KO
YJIaHOBA MOPOIUIIE MOKe paauTh 1 CaHTepOBUM CEKBEHIMpameM. Banmmmanuja pesynrara
nooujeHnx NGS-oMm ce Moke n3BoauT CaHTEpOBUM CEKBEHIIUPAHEM.

JlaGopaTopuje 3a u3Boheme MOJICKYJIApHO TeHETHYKUX TECTOBA Tpeda /1a UMajy aJeKBaTHY
UHPPACTPYKTYypy W Jla PEIOBHO Tpojia3ze Kpo3 EKCTEPHE KOHTPOJIE KBAaJUTETa H3BOhCHa
71a00paTOPHjCKUX MPOTOKOJIA, KA0 U OHOJIONIKE M KIIMHUYKE WHTEPIPETAINje TeHETHYKUX
BapyjaHTH.
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CyMbba Ha HAaCNEAHM KapPUMHOM A0jKe W/ WAK jajHWKa

!

Ocoba HHUIE kangunaat 3a
leHeTUYKO caBeTOBaNMLLTE 3@ HACNEAHWU KaHLEep
unasohere MonekynapHo [
Mpe-TecT caBeToBakbe, aHaM3a NopoauyHor cTabna
reHeTUYKor TecTa

! J

Ocoba JECTE kaHamaat 3a u3soherse MonekynapHo
reHeTHyKor Tecta

l

WMH$OpMUCAHW MPUCTAHAK 3a TECTURaKE
Y3opkosatee (nepudepHa Kpe mamn GyKanHa caysH1ua)
M3Bofere MONEKYNaPHO MrEHETMYKOT TECTA

l

PesynaTath monekynapHo reHeTUYKOr TECTa

\

MWcaHW U3BELTA]

MozuTHEAH pesynTaT
- LETEKTOBAHE CY WTETHE
MyTaumje y reHuma
0ArOBOPHWM 38 HacneaHy
nNpeaucnosuuujy

HeraTtueaH pesynTtar
- NpaBW HEraTMBaH PesynTarT je
oOHaj kaga je ocoba HeraTueHa
Ha NPUCYCTBO WTETHE
MyTalUMje NPETXOAHO
[OETEKTOBAHE Y MOPOMLM

HeuHdopmaTHEHM pesynTaT
- HACY AETEKTOBAHE LWTETHE
MyTaLmje, anu cTaTyc myTaumja
KO, TECTMPAHWUK YNaHoBa
nopoauue je Takohe
HEraTMBaH MKW HWJE NO3HaT

Pesayntat HenosHaTor 3Ha4aja
- AETEKTOBAHa je BapujaHTa
HENO3HATOr KIMHWYKOT 3Ha4Yaja
Yy reHMMa 3@ HacNegHUW KaHLep
WK je ocoba Hocunal MyTaumje
Y FEHY KOjW HWje NoBe3aH ca
HacNeAHUM KapPLUHOMOM J0jKe

l

l

l

L

MocT-TecT reHeTHYKO CaBeeToBarbe (MyITH WUCLMIMHAPHKM THM)

Hlema 1. Tpoyec cenemuuroe cagemosara u 2eHeMUYKoe MeCmuparsa y HACIeOHOM KAPYUHOMY
oojke

IIpenopyke 3a mnpaheme 3apaBuX o0c00a ca IITeTHUM MyTalujamMa y TIeHHMMa
OJArOBOPHUM 32 HacJieAHy (popmy OoJiecTH

[Ipenopyke 3a kIMHUYKO Npaheme 31paBuX jKeHa, HOCUJIAla MyTalija fare cy y Tabemnu 3.

Tabena 3. Ilpenopyxe 3a kiunuuxo npaherbe 30pagux Hoculaya mymayuja

Tpouenypa T"'oguHe 3anounmbama YuyecTanoct
Camorperuen 1ojke BRCA1/2 >18
PTEN 218 Meceuno

53 >18

BRCA1/2 >25
TP53 >20
TEN >25

Knunnuku npernen

. Ba IIyTa TOQUIIIELE
JIOjKA A Y a

BRCA1/2 25-29

MRI TP53 >20-29

JenHom romuime

BRCA1/2 230-75
TP53 >30-75
PTEN > 35-75

Jennom roguimme 1 MRI u
Mamorpaduja

BRCA1/2 >75
TP53 >75
PTEN >75

WnauBumyamHu mpucTym
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PALB2 >30
CDHI1 > 30 3a HaBeJleHe TeHe y3 MaMmorpadujy
CHEK 2 >40 pasmotputi MRI jeanom rogumime
ATM >40

BRCA1/2>30-75
TP53 >30-75
PTEN >35-75

Mawmorpaduja’ Jennom rogumme U Mmamorpaduja u

MRI

PALB2 >30
CDHI > 30
CHEK2 >40
ATM >40

JenHoM rogumme

BRCA1/2>75
TP53 >75
PTEN >75
PALB2 >75 WNunuBugyannu npuctyn
CDH1 >75
CHEK2 >75
ATM >75

'BRCA1/2 >25-29, TP53 >20, PTEN >25 jemrom rogummse ako MRI Huje goctynan

[Ipenopyka 3a mperien A0jKM MarHETHOM PE30HAHLIOM KOJI JKE€Ha KOje HOCe MyTalujy

y

BRCA 1/2 renuma a Hucy oOojene, Bapupa y OJHOCY Ha TOIMHE OTIOYHEbAEA OBUX

nperiena — Hip. npema amepuukuM NCCN mpenopykama mnpenopyuyje ce u3Han 25.

roguHe xuBoTa [26], mok Opurtancke NICE mpenopyke mpensubajy na ce MarHeTHa

pe3oHaHIa 10jku npuMeryje u3mehy 30. u 39. rogune xuBora [27].

* Hocuonn BRCA 1/2 myramuja tpeba aa ce MOABpraBajy ¥ KIMHUYKOM mpahemy 3a

KapIIMHOM jajHHKa (’KEHE) U KapIIMHOM IMpocTaTe (MyIIKapIH).

* 3a KapIUHOM jajHUKa — THHEKOJIOIIKH TIpEeryie]] ca TPaHCBAarMHAJIHHM YJTPa3BYKOM
jemHom roaumime U oapehuBame CA-125 cepymMckor Mapkepa cBaka YeTHPHU Mecella,
u3Han 30-35. ronune xuBoTa (eHTN. risk of ovarian cancer algorithm — ROCA). Y

ciryuajy ROCA ckopa u3BaH HOpMaJIHHUX BPEAHOCTH TPAaHCBarvHaJIHU YITpa3BYK TpeOa
ypaautu y okBupy aBa Mmecena National Comprehensive Cancer Network. (2021).

Genetic/Familial High-Risk Assessment:Breast, Ovariand and Pancreatic (version

1.2024).
* [lIpaheme 3a MyIIKM KapLUHUHOM JI0jK€ MOJApa3yMeBa TOJIUIIBHU KIMHUYKU Tperiie]

u

MECEYHE caMolperieae nodeB o 35. ToIUHE )KUBOTA. [ OUIIIBbYM MaMorpaM ce MOKE
MPEeMOPYYUTH KOJA MYyIIKapana ca TMHEKOMAacTHjoM, mo4yeB oA 50. roguHe >KUBOTA.
National Comprehensive Cancer Network. (2021). Genetic/Familial High-Risk

Assessment:Breast, Ovariand and Pancreatic (version 1.2024).

* Merone wimMHMYKOr mpahema HE cCMamyjy puU3MK oJ oOoneBama, Beh camo

JI03BOJhABA]Y Jla ce OOJIECT OTKPH]je Y paHoj a3y, Kaja je CTENeH n3jeuema HajBehn.
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MeTtone 3a cMambembe PU3HKA 01 00o0j1eBamba

HPEINIOPYKE

AnexBaTaH HauWMH UCXpaHE, TYOWTaK TeleCHE TeXUHE, PU3NYKa aKTUBHOCT U MPECTaHAK
KOH3yMHUpama allkoxoJia CMamyjy pHU3MK oa oboneBama kom Hocwiana BRCA 1/2
MyTaIgja.

XupyplIike METOJe 33 CMameHhe PH3MKa OJHOCE Ce caMo Ha ocobe ca moTBpheHnM
IITETHUM/BEpOBaTHO MTETHUM MyTanujama y renuma BRCA 1/2, a Tpeba nma ce pasmorpe
U KOI ocoba ca MyTalMjamMa T€Ha KOjeé HOCE BHCOKH pH3UK on obomeBama (TP53,
BRCA1/2, CDHI1, PTEN, PALB2).

Mnagum sxeHama, Hocuouuma BRCA 1/2 myranmja, caBeTyje ce Ja penpoayKTUBHH
nuKiIyc 3aspme 10 35-40. roxuHe KMBOTA, a MOTOM Ja C€ IOABPIHY OWiIaTepasHOM
OJICTPa-CHY jajHHUKA Ca jajoBOIUMA.

JXene Koje ce moABpraBajy XUpypIIKUM METOJaMa 3a CMamkEemhe PU3HKa Tpebda yHo3HaTH ca
CBHUM alITepHATUBAMA y JIeUeHhY, pU3UIIMa U T00poOUTHMA XUPYPIIKHX METOA.

Ilpomena nauuna sxcueoma oOyxBara ajleKBaTaH HauMH UCXpaHe, TyOUTaK TeJeCHE TeXHHE,
(dbu3MYKa aKTUBHOCT U MPECTaHAK KOH3YMHpamka ajIkoXoja CMamyjy PU3HMK 01l 000JeBama
ko Hocwiiana BRCA 1/2 myrtanuja (Hmp. ryOuTak TelecHe TeXUHE 3a HajMame 4,5 kg kox
xeHa Hocunanla BRCA1 myrammje y3pacra 18-30 roaunHa cMamyje IojaBy KapLuHOMa
nojke y romuHama u3mehy 30 u 40) [26].

Ilpumena nexosa KOju ce WHAYE KOPUCTE Y EHIOKPHHO)] Tepamuju Beh ycmocTaBibeHOT
KapuuHOMa J0jke (TamMOKcH(eH, paloKcudeH, WHXUOUTOPU apomaTase) 3a CMambCHE
pusuka ox oboneBama jom yBek HHje pyTuHcKa. Kox Hocmmanma BRCA 1/2 myranmja ca
YHUJIATEPATHUM KapIIMHOMOM JI0jKe yroTpeda TamokcudeHa peayKyje pu3uK 3a HacTaHaK
OunatepanHor kapuuHoma nojke on 45% no 60% [28]. Unak, ynotpeba TamokcudeHaa
ko 3apaBux Hocwiania BRCA2 myranuja nokasana ce ehpUKacHOM y CMambClhy PH3HKa 32
62%, mTo HHje Omo ciydaj ca Hocumoumuma BRCAI wmyTtanuja, a TO je BepOBaTHO
nocienuia Beher Opoja crepoua-penenTop MO3UTHBHUX TyMopa Yy TpylnH HOCHJAna
BRCA2 myTtamnmja [29]. Hema noBoJbHO To/1aTaka o eeKTUMa HHXHOUTOpA apomarase Ha
CMamemhe pU3UKa 3a KapuuHOM J1ojke kKoa Hocmiana mretHux BRCA1/BRCA2 myrammja.
National Comprehensive Cancer Network. (2021). Genetic/Familial — High-Risk
Assessment:Breast, Ovariand and Pancreatic (version 1.2024)

Xupypuike memooe 3a cmarberbe pusuxka

+ Ilpemopyke 3a XHPYpIIKO CMambelke PU3HMKA OJHOCE CE CaMo Ha 0code ca MOTBpheHuM
IITeTHUM/BEPOBATHO ITETHUM MyTanujamMa y reHuma BRCA 1/2. 3a rene umje
MyTalgje Hoce BHCOKM pu3MK ojn obOoneBawma (TP53, BRCAI1/2, CDHI1, PTEN,
PALB2) takohe Tpeba pa3zMOTpuUTH NPOYUIAKTHUYKY XHUPYPrHjy. 3a T€HE yMEpEeHOT
pH3MKa 32 HACTaHAK KapIHMHOMA JO0jKEe, XMUPYPIIKO CMAamkEHE PU3UKA CE TEHEPATHO HE
npenopydyje. ¥ OAHOCY Ha Apyre I'€He W3 TeHCKOT IaHena, oco0e ca IMOKa3aHUM
IITETHUM/BEPOBATHO WITETHHM MyTalfjaMa MOTY C€ TOJBPTHYTH XHUPYPIIKOM
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CMamehy pH3HKa (OMarepaiHa MaCTEKTOMHEja) Ha OCHOBY MHIMBHIYaJTHOT MPHUCTYIIA
rae tpeba y3eTu y 003up CTapocT, JUYHY M MOPOJAUYHY HUCTOPHjy KapIUHOMA JOjKE,
TUI MyTaiyje, GU3UYKO U MCUXUYKO CTalke 0c00e M HEHY JKeJby Ja Ce CBEHTYaJHH
3axBaT ypajH.

« bunarepanHa macTekToMHja MOKE PEIYKOBAaTH PU3MK 32 HACTaHAK KapIHOMA JOjKe
3a Hajmame 90% [30, 31]. 3a 48-90% ce cMamyje pU3UK 3a M0jaBy KOHTPAIATSPATHOT
kapuuHoMa nojke [32]. NSM — macTekToMHja ca momrTenoM OpanaBuile (€Hr. nipple
sparing mastactomy) je oAroBapajyhm XUpPYpIIKH 3axBaT 3a IMAalHUjCHTKUBE ca
JETEKTOBAaHUM INTETHUM TeHeTHukuM Bapujantama [33]. NCCN mnpemnopyke
MOJPKaBajy WHIWBHIYAaTHH TPUCTYI OWJIATEpPaTHO] MACTCKTOMHUJU 32 CMarmbCHe
pu3uKa KOJ 37paBuX ocoba HOCHJAlla MTETHUX MYyTallMja Y BHCOKO MEHETPAOMITHIM
reHnMa rje Tpeba NpOLEHUTH CTENEH CMamelha pPHU3HKa, TOJWHE U TOPOAMYHY
uctopujy ocobe National Comprehensive Cancer Network. (2021). Genetic/Familial
High-Risk Assessment:Breast, Ovariand and Pancreatic (version 1.2024).

« 3a pa3nmuKy O]l CKPHHMHTA 3a KapIUHOM JOjKe, METO/E 3a CKPUHHHT KapIuHOMa
JjajHUKa y3 yroTpeOy CepyMCKUX MapKepa W TpaHCBAarumHAIHOT yJITpa3ByKa cy BehuHom
Heeukacue [34]. bunarepanHo oacTpamuBamke jajHUKA, 3aJ€HO Ca OJICTPAHUBAHEM
jajoBoJla, CMamyje PH3MK 3a HAacTaHaK KapLMHOMa jajHHKa U jajoBoja (oxo 80%).
[TocToje KOHTPATUKTOPHH TOJAlM BE3aHU 33 CMAamkEHE pH3MKA 32 HACTAHAK
KapIMHOMa JIOjK€ HAKOH OwujaTrepaqHOr OJCTpamUBamba jajHUKa U jajoBOJA.
[TpujaBibyje ce cmameme pusuka 3a 56% kox BRCAL u 43% xon BRCA2 3aBucHux
KapIuHOMa JIojke [35], amu mocToje W MoJaIy KOju yKa3yjy Jla c€ OBHM IOCTYITKOM
3HA4YajHO HE CMamyje PU3MK 3a o0oyeBame oJ KapuuHoMa aojke [36]. Cmameme
pu3HKa 3a 000JEBamke O] KapIMHOMA JOjKE MOCie MPO(OHUIAKTHYKOT OCTPamCHa
JajHHUKA ca jajoBOAMMA BE3aHO j€ 3a MPEBPEMEHY MEHOIAy3y.

« Miagum xenHama, Hocuomuma BRCA 1/2 wmytanwmja, caBeTyje ce Ja CBOj
PENPOIYKTHBHU MHUKIYyC 3aBpiie 10 35—40. roauHe KMBOTA M Ja Ce OHJA MOJBPTHY
OunatepasHOM OJCTpamElhy jajHHKa ca jajoBoAuMa. bunatepaiHo oOJCTpameme
jajHUKa ca jajoBOAMMA W3BEJCHO Mpe 45. ToAMHE je MOBe3aHO ca BehuM CTenmeHOM
CMambeHha pU3HKa 3a KapiuHoM jaojke [11].

« Xene koje ce moaBpraBajy XUpypIIKuM METOJaMa 3a CMambelke pH3HKa Tpeda na Oyry
yIIO3HATE ca CBUM aJIT€pHATHBaMa y JCUCHY, pU3UIIMMa U J0OpOOUTHMA XUPYpruje 3a
CMameHkhe pU3MKA, a y Cclydyajy OujaTepallHe MAacTeKTOMHje M ca MOTyhHOCTHMa
peKoHCTpyKIMje nojku. Kom onacTpamuBama jajHUKa OHE MOpajy OMTH yMo3HaTe ca
eeKTMa MpepaHe MeHoMay3e, Kao U ca MOTyhHOCTHMa BaHTENECHE OIUIOIEE HAKOH
AHTHUKAHIEPCKOT JICUYCHA.

Ha xpajy, Tpeba umaru y BUIy Ja ce 3Hamba M3 OOJAacCTH MOJEKYJIapHEe I'eHEeTHKe Op30
yBehaBajy, ka0 M Ja HeKaja MNpeTUMHHAPHM MOoAalyd BeoMa Op30 Hamaze KIMHUYKY
npuMmeHy. 300r cBera Tora, y o0JlacTH HAcCJIETHOT KaHIlepa j€ HEOMXOJHO MPATUTH
HajHOBHjE€ TIPETIOpyKe M HaydHa ca3Hama U 00e30eUTH HHUXOBY a/JCKBaTHY NPUMEHY Y
OHKOJIOIIIKO] KJIWHWUYKO] mpakcu. Takohe, HeonmxomHa je (IeKCHOUITHOCT TpH MPUMEHH
JIaTUX TIPENopyKa Ha MHAMIBUAYTHE TIOPOIUIIE O] PU3UKOM 32 HACIICTHH KaHIIep.
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3. MATOJIOIIKA JTUJATHOCTHUKA
PAKA JTOJKE



INPEIOPYKE 3A ITATOJIOWKY JUJAT'HO3Y PAKA TOJKE

[peropyke 3a TATONOMIKY [MjarHO3y paka ngojke’ oOyxBarajy —IpeoIepaTHBHY,
UHTPAOIICPATHBHY M TOCTONEPATUBHY JAHMjalHOCTHKY, onapehiBame NPOTHOCTUYKHX H
NPEANKTUBHUX MapKepa M caJpikaj IUTOJOUIKMX M XHCTOJOMIKMX HW3BemTaja. Jlat je u
nperie]] MyJITHTCHCKHX MOJICKYJapHUX TECTOBA.

YBon

Panna rpymna 3a matonorujy uMeHoBaHa 3a ydenthe y u3paau Bonnya 3a aujarHocTHKOBambEe
U JieueHe paka JOjKe 3acHHBAJNA je CBOje TpENopyke Ha ycBojeHOM Boaudy IIpBe
KOHCEH3YyC KoH(epeHnHje LIeHTpamHO-UCTOYHOEBPOIICKE aKaJeMHUje 3a OHKOJIOTH]Y O paKy
J0jKe, MehyHapomHUM BOAMYMMA 3a TMATOJOTH]Yy KapiHHOMa JOjKE U MPETXOJHOM
Hanmonannom Boamuy m00pe KIMHHYKE IMpaKce 3a JUjarHOCTUKOBAE M JICUCHE paka
nojke [1-8]. Tekcr y3uma y 003up 3aXTeBe CPOJHUX AUCIUIUIMHA M MOTYNHOCTH TMaToJiora.
[Ipenopyke ¢opmysnncane y OBOM JOKyMEHTY Tpy’kKajy CMEpHHUIE 3a IaTOJOIIKY
JIUjarHOCTUKY paka J10jKke, 00paly ¥ U3BEUITaBame KOje je MPEAyCIOB ONTHMAIHOT JeUeHha
naiyjeHara.

VY nujarHoctunu OoNeCTH J0jKe, HeOoIepaTuBHa/MpeonepaTuBHa 1jarHOCTUKA je MocTaja
KJby4YHa I0JIa3Ha OCHOBA 3a Je4eme nanujeHara. J{ujarnosa g00HMjeHa WHTPAOIIEPATUBHO
U3ryomia je CBOj MPETXOJHH 3Hauaj M ONINTE je mpuxBaheH cTaB Ja y CBUM CllydajeBHMa
Tpeba Tpemy3eTH [WjarHOCTHYKE KOpake Kako OM ce TOCTaBWiIa JHjarHo3a Ipe
oTiepalyje/Tepanuje.

IIpeoneparnBHa AMjarHOCTHKA (AMjarHOCTHYKA OMOICHja Mpe omepanuje WJIH INpe
CHCTEMCKe Tepanuje)

ITPEITIOPYKE

[IpeoneparuBHa MaTONOLIKA AMjarHOCTUKA y3 KIMHUYKUA U PAJUOJIOUIKE Tperieae YNHU
TpHjaay y IUjarHOCTUKOBAKY KapIIMHOMA JIOjKe.

[Taronomka aHanmM3a pajuONOIIKA M KIMHUYKM JI€TEKTOBaHE JIe3Hje Koja H3a3uBa U
HajMamkby CyMBbY Ha MAJIMTHUTET j€ YBEK OIpaB/aHa.

[IpeoneparuBHa aMjarHo3a ceé MOXKE IMOCTABUTH Ha y30plIHMMa JOOH]EHUM OWOIICH]OM
IIUPOKOM HIJIOM (core-needle) ca ayToOMaTU30BaHUM IMUIITOJHEM WIIH IIOMOhy OuonTepa 3a
BaKyyM-aCUCTHpaHy Ouorcujy. Y H3y3eTHUM CIy4YajeBUMa MHUHUMAJTHO HWHBAa3UBHA
XUpYypUIKa UHTEPBEHIMja (MHIIM3HOHA OMOIICHja) MOXKE Ja MOCIYX H Kao MpeonepaTuBHA
JTjarHOCTUYKA METO/Ia.

Kop 6mornicuja Tpeba 1a caapu HEKOJIMKO MUIMHIapa TYMOPCKOT TKHBA (HajMame 2—3).

! Hamomena: JIOKyMeHT capiky KOMepIHjaHa MMeHa IPOu3Bo/Ia, Ge3 Hamepe Ja ce GMIO ITa peKIaMHpa.
AyTopu cy 6e3 cykoba mHTEepeca.
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[IpeoneparuBHa MaTONOIIKA AMjarHOCTHKA j€ NI€0 ,,AUjarHOCTUYKE TpHjaae” (KIMHUYKU
nperiieN, paJuolioniKa AWjarHOCTUKA, MaToioruja). IIpumukoM naBama CBOT MHUILBEHA
HEOIXOJHO j€ Ja Marojior 3Ha pe3yiTare ApyTruxX Mpeniefa W Ja ux y3me y obsup. Y
ONITUMAJIHO] CHUTYyalllju, MATOXUCTOJOUIKM Haja3u ce, 3ajeJHO ca pe3yiaTaruMma JpyTux
nperiena, CMEITajy y oarosapajyhu AujarHoCTHUKH/TEPANNjCKH KOHTEKCT Y OKBHPY paja
MYJITUAMCUUIUIMHAPHOT THMA. YKOJHMKO Cy CBU Haja3u KOH3MCTEHTHH, MOXKE CE JJOHETH
onroBapajyha Tepamnujcka ojIyKa, IOK y clydajy AUCKpemnaHiie Tpeda CIpoBECTH J0AaTHE
JINJarHOCTUYKE KOpake.

Kao um cBaka nmumjarHOCTHYKa MpoOIEAypa, IPEoNnepaTHBHA JMjarHOCTHUKA WMa CBOja
orpannuema. OHa ce orenajy y mpoIeHTy ,,IPUXBATJbUBUX JTa)KHO HETATHMBHHX, JAXKHO
MO3UTHBHUX, Yy30paka HEAJCKBaTHUX 3a TyMauelke M CllydajeBa ,,CyMIBMBUX Ha
MaJIMTHUTET, HaBeZeHuX y EBpornickum cmepHunama [9].

ITaToxomka (L[I/ITOJIOH_IKa u XI/ICTOJIOIHKEI) aHaJIn3a paauOJJIOIIKHA U KIIMHUYKH JACTCKTOBAHC
Je3uje Koja M3a3MBa M HajMamky CyMBY HAa MaJUTHUTET je YBEK OIpaBaaHa paju
pasjanrmema IPUPHOE IPOMEHE. 3a JIe3Hje Koje ce cMarpajy OCHUTHHUM, TTOTBpAa OCHUTHE
npupoze 00JIeCTH Takohe MOXKe OUTH 1THJb.

[IpeonepaTuBHa nHMjarHo3a c€ MOXKE IMOCTABUTH HAa y30pIMMa JOOWjCHUM acIUpaIiOHOM
OHMOICHjOM TaHKOM HUIVIOM (MyHKUMOHAa Ouoricuja), OWOMICHjOM IIUPOKOM HIJIOM (core-
needle) ca ayToMaTW30BaHUM IMUIITOJFEM WM MoMohy OuomnTepa 3a BaKyyM-aCUCTHUPaHY
Ouoricyujy. 3a acupauone OUOICHje MPENopydyjeMo ynoTpedy eBpOoIrcKe TePMUHOJIOTH]E
(YK) [10] wmu HoBuje TtepumuHonoruje — Yokohama terminology [11,12]. Osa
TEPMHUHOJIOTH]a CE HE PA3NIMKYje Ol PAaHUjUX €BPOIICKUX TUjarHOCTUYKUX KaTepropuja, ajiu
je IommymeHa MPOIECHTYaTHUM PU3UMKOM Off HacTaHKa MAaJMTHHUTETa KOjU je TMOBE3aH ca
cBakoM KareropujoMm. [Ipenopydena je mpuMeHa IUTOIOMKUX JIUjarHOCTUYKHUX KaTeropuja
C1-C5. 3a buoricujcke y30pKe 100HjeHe MUPOKOM UIJIOM MPETopydyje ce Kiacupukaiuja
y kareropuje B1—B5 (Tabena 1).

Kako arunuyna nponudepannja gykransor enurena (ADH) u DCIS (aykranHu kapuuHOM
in situ) mory na Qopmmpajy TpOCTOPHH CHEKTap Jie3Wja, WINIeHa OHOIcHja y3eTa Wu3
o0yiacTi MUKpOKanuupuKaluja He Mopa Hy>KHO OUTH perpe3eHTaTHBHA. CIMYHO je U KO
nanwiapHux ©u ckieposupajyhux nesmja m3 kareropuje B3. Crora je 3a moy3nmanHy
JIMjarHo3y OBHWX Jie3nja Hajuenthe morpedHa excuusuja. MyITHANCIUIUIMHAPHU TIPUCTYII,
PAIMOJIONIKO-TIATOJIONIKA KOpEalKja U TAMCKO JOHOIICHE O/UTyKa je 00aBe3HO 3a Jie3uje
B3 kareropwuje, kako Ou ce n3berao nmpekoMepaH TPETMaH WJIM MPOMYIITeHA TUjarHo3a.

[IpunukoM TUTaHWpama TMpeornepaTuBHE cucTeMcke (HeoaajyBaHTHe) Tepanuje (NAT)
npeqHocT Tpeba JaTh PEenpe3eHTaTUBHUM Y30pLMMa WIVIeHE OHOICHje W3 MPUMapHOT
Tymopa (M3y3€THO, U y CHEIU(PUYHUM WHAMKAIMjaMa, MHIIM3UOHA OMOICHja MOXKe OUTH
npuxBatibrBa). [lopen nujarHo3e KapuuHOMa, Y W3BEIITA]y je MOTPEOHO M3jaCHHUTU CE O
XHMCTOJIOUIKOM THITy MAJMTHOT TYMOpa, Tpajgycy U BpelIHOCTHMA OMoMapkepa (ecTporeH u
nporectrepor penentopu, HER2 craryc u Ki67 npomudeparnBan naaekc). [Ipenopyka je,
ako je Moryhe, omucaTu U BacKyJapHy HMHBa3Wjy U IMPHUCYCTBO in Situ KOMIIOHEHTE. Y
HOBH]jE BpeMe, HEOaJjyBaHTHH TPETMaH MOXKE 3aXTeBaTH KBaHTHU(UKAIHM]y JuMdonuTa
Koju nHGUATpHUpajy ctpomy Tymopa (sTIL) [2].

27



[Ipema Mmehynapognum mnpenopykama (European Society for Medical Oncology), xop
Ouoricuja Ou Tpebasio Aa caap’Ku HEKOJMKO HMWJIMHIApa TyMOPCKOT TKUBa (HajMame 2—3)
[2]. IlpunukoM mporeHe edekara Tepanuje, npernopydyje ce nopeheme XUCTONOIKE CIUKE
TyMOpa y KOp OMOIICHjH ca CIIMKOM TyMOpa I0CJe HeoajyBaHTHOT jeuema [13].

Ommre je mpuxBaheH cTaB Ja ce MAacTEKTOMHja HE MOXKE HM3BECTH CaMO Ha OCHOBY
IIUTOJIONIKOT Hajla3a; TO MO)KE€ OMTH MPHUXBATJHEMBO y M3Y3€THHM CIydajeBUMa Kajaa Cy y
NUTalky TOY3JaHW Halla3u MUCKYCHUX IMTOJOTra Y MOOpPO CHHXPOHH30BaHUM THMOBHMA.
AKO ce IMTOJIONTKA U PaIHOJIONIKAa MUNIJbEHha 3HAYajHO PA3IIUKY]y, IPEMOPYKa j€ Y3UMarmhe
y30paka Kop OMOIICH]OM.

On matonomkux jaboparopuja ce odekyje na o0e36el)yjy KBalIUTETHY TEXHHUYKY oOpazy
y30paka, Kao M Ja YYECTBYjy Y eKCTEPHHM NporpaMHMa KOHTpOJE KBaJIUTETA.
Mehynaponna opranuzanuja EUSOMA (EBporicko qpymiTBO CHenujajncTa 3a pak J0jKe)
Jaje Tpenopyke MUHHMMAJIHOr Opoja mperiegaHux Ouoncuja (omrepeheme maTonora)
HEOMXOJIHUX 32 MOCTU3AkE CTPYYHOCTH Y paay narosora [14].

Oo0pana xop Ouoncuje

HeonxomHo je na ce NMIMHAPH TKHBA IOCTaBJbajy y KAyl MapaJieIHO ca HUXOBOM
y3ay>)kHOM ocoM. bpoj y3opaka (mmnuHmapa TkuBa) oapehyje komuko je Oworicuja
perpe3eHTaTUBHA U MPOTOPIHOHANIAH je BEPOBaTHONM MMOCTaBJbamka TayHe aujarHose [15].
VY3o0puu ce TexHUUKH 00pal)yjy y ckiaay ca mpaBUiaMMa 3a maie ouorncuje [16].

3a xop Oworicuje (wim aApyre OHOICHje Major obuMa) 3a Koje je OTPeOHO MPHUIPEMUTH
pellaTUBHO BENIMKH Opoj pe3oBa y BHIIE cepHja, Tpebda pasMOTPUTH MOJENy Ha BHIIE
JenoBa (HIIp. aKo Cy Y30pIHM TKMBAa YKAIyIUbEHW Yy jenaH Kajiyl, Tpeba MX ITOHOBO
YKaIyIUTH y 3ace0He KaceTe WIM JyXe y30pke TpeOa mpemnoioBuTH). OBO MoOxe OUTH
noce6Ho BakHO ykoimuko NAT moBene 70 MOTIyHE perpecuje TyMopa, a mpeocraia Kop
Ouoricrja MpUMapHOT TymMoOpa j€ jeAWHH JOCTYIaH y30pak 3a HOBH NPEIUKTHBHU TECT.
Takohe ce mpenopydyje KBaHTUTATUBHA KapaKTepu3allija PeJICBAHTHUX JIe3Uja MMPUCYTHUX
y kop Oworcuju. M3 Ouoncujckor y3zopka T0OHjEeHOT Tpe HEO0ajyBaHTHOT JieueHa
noTpeOHO je YTBPAUTH KapaKTEPUCTHKE TyMOpa KOje Cy O]l 3Hayaja 3a JeUene.

Jlpyru AMjarHOCTHYKM MOJAJIMTET je BaKyyM-acuctupaHna ouorncuja (VAB) koja ce u3Boau
nox yarpasBykoMm (VY3), crepeorakcwjomM wuiau MarHetHoM peszoHannoMm (MRI). To je
MUHHMaJTHO UHBa3MBHA OMOIICHja J0jKe KOjOM ce J00Mja BHIIE TKHUBA O TPAIUIIHOHATHUX
urieHoM OworicujoM. VAB-oM je omoryheHo ykiamame MamHX Jie3dja, ITO je YUHH
TEpanujCKOM aJTepHATUBOM 3a Heke Jjesnje [17]. Ako cy y30puM KOjU cCaapxke
Kanuudukayje pasaBojeHd ON CTpaHe paauojora, MPEernopydbHBO je aa ce oOpabhyjy
OJIBOj€HO TOKOM XHCTOJIOIIKOT mporieca. AKo je Kop Ouorncuja/d6uoncuja y3 momoh Bakyyma
ypahena 300r MuKpoKadIH(HUKaIja, HEOMXOAHA je pamuorpaduja y3opka (crenuMeH
panuorpaduja). Ako ce MUKpOKaIIU(UKATH HE Hajla3e y MPBUM XUCTOJIOIIKUM PE30BHMA,
noTpeOHu Cy TyOJbU TPECEIIH.

VY wu3y3eTHHM cllydajeBUMa (HIIP. HAKOH BUIIECTPYKHUX HEYCHEITHHX MUTONOIIKHX HIIH
OMOTICHjCKHX Y3MMarma y30paKa U3 BeJIMKE, PaJAHOJIONIKN CYMIbUBE JIE3Hje; 3a YIepUCaHe,
y3HampeaoBajie TyMope nojke; kox IlareTtoBe Oonectu; 3a Beoma IMOBPIIMHCKE JIe3H]je),
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MUHUMAJHO WHBa3MBHA XUPYpIIKa HMHTEpBEHIMja (MHLIM3MOHA OWOICHja) MOXKE Takohe
HOCITY’KUTH Kao TpeonepaTuBHA AUjarHOCTUYKA METO/IA.

NuTpaonepaTtuBHM nperyen

ITPEITIOPYKE

WHTpaonepatuBHU Mperiiea MOApa3yMeBa MAaKpPOCKOICKH Mperie] U MHKPOCKOICKU
nperies (LUTONOUIKA aHAJIN3a WK MPErie]] CMP3HYTUX XUCTOJIOMIKUX PE30BA).

3a mpeornepaTUBHO JHMjarHOCTUKOBAHE KAapIIMHOME in Situ, TAWJIapHEe Jie3uje, Kao U 3a
Jie3uje OTKPUBEHE HCKJBYUYHMBO Y OOJNMKY MUKpOKadIudUKaIMja, HHTPAONIEPATUBHU
npervie] CMp3HYTHX Pe30Ba ce He Ipenopyyyje.

CMp3HYTH XHCTOJIOIIKM PE30BH MMajy OrpaHHYEHa y OAHOCY Ha TpajHE XHCTOJIOLIKE
npenapare ¢ OO3MpPOM Jia je HUXOB KBAINTET JIOUIMjU Of CTaJHHUX, IC()UHUTUBHUX
npenapata. PyTuHCKa mpuMeHa HHTpaorepaTiBHE MMYyHOXHUCTOXEMH]j€ HUje onpasaana [1].
Wunukanyje 3a mpemien 3aMp3HyTHX PE30Ba Cy Y CaBPEMEHO BpPEeME 3HAa4ajHO Cy>KEeHE.

WHTpaomnepaTiBHE Tperie] CMP3HYTHX PE30Ba ce HE Mpernopydyyje 3a MpeorepaTUBHO
JINJarHOCTUKOBAHE KapIIMHOME in Sifu, TamWjIapHe Jie3uje, Kao W 3a Jie3hje OTKPUBECHE
WUCKJBYUYHMBO y OOJMWKY MHUKpOKanuudukanyja, ¢ 003MpOM Ja UYEeCTO HE TIOMaxe Yy
pa3jaiimaBamkby JMjarHO3¢ M MOKE YYMHHUTH TKHBO HEAJCKBATHUM 3a TIOCTaBJbakbhe
ne(UHUTUBHE IHjarHO3e.

3aMp3HYTH pe30BH ce He CMejy KOPHCHTH KoJ Je3uja koje cy 10 mm wim mame, jep ce
TUME (,,TPOLIEHEM~ TKHUBA 3a WHTPAONEPATUBHU IIPETIE) MOXKE YIPO3UTH KOHAyHa
JMjarHo3a, Kao M MOTYNHOCT TpOIIEHE MPOTHOCTHYKUX M TNpenuKTHBHHX (aktopa. C
003MpOM J1a je MpeomnepaThBHA MMAaTOXUCTOJIONIKA JTMjarHO3a HEONXOJaH CTaHIApI 3a CBE
nanyjeHTe, Hema NoTpede 3a HMHTPAOINEepPaTHBHUM IMpEIvieoM Kako OW ce JHMjarHosa
HOTBpAMIIA.

[lwb MHTpaomepaTHBHOT Tperiea MOXKe OWTH MPOIeHa MapruHa XHUPYPIIKE PEceKIHje
(pacrojama u3Mely Tymopa u MaprusHe 6e3 Tymopa). OBH Iperienu ce MoOry 00aBHTH
[IUTOJIOIIKAM TIPEINIEZIOM OTHCKa, Ha 3aMp3HYTHM pE30BUMa MM MaKpPOCKOIICKHM
MepemeM. OpUruHaiHa MOBPIIMHA peceKlrje Mopa OuTu obenexxeHa 00jom rmpe pesal

WHTpaonepatuBHY MpeTiiein ce MOTY YPaauTH Ja OU ce MPOICHUO CTAaTyC CEHTHHEIHUX
TMM(HAX YBOPOBA.

Konauny omnyky o mpupoau M W3BOAJBUBOCTH HMHTPAONEPAaTHUBHOT Mpersiena JAOHOCH
MaToJIOT.

MonekynapHu TecTOBH, OaHKa TKHBA: ako je€ JOCTyIMHa MH(GpacTpyKTypa Koja omoryhasa
Jla ce y30pLM TKUBa 3aMp3HY U 4yBajy Ha -80 °C, mpernopyka je J1a ce 1e0 TYMOPCKOT TKUBa
YCKJIQIMIITH HA OBaj HAUYMH. Y3UMame y30pKa 3a OaHKy TKHBa je Moryhe camo ako ce TUMe
HE YyMamyjy aujarHocThdyke Moryhnoctu. Kibyuna Ttauka OmoOaHKMHra TKUBa je
BPEMEHCKHU (PaKTOp UCXEMH]E y3E€TOT TKHBA.
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ITocTonepaTuBHA AUjarHOCTHKA — 00paja U NMPUHIUIIU

HNPEINIOPYKE

XupyplLIku Matepujan Tpeda IMociaTH Ha MaToNIO0MIKH rperien y poky ox 30 1o 60 MmuHyTa
y3 aJIeKBaTHE KJIMHUYKE U PAJHOJIONIKE ITOIAaTKE.

Myntudokaaau Kapakrep jesuje onpelyje MPBEHCTBEHO pPAIHOJION, a TIOTOM IATOJIOT.
[Ipemopyuyje ce na ce HaBeae TayaH OPOj TYMOPCKUX (POKyca W BHUXOBa BEIMYHHA KOja Ce
HPOLCHY]je MaKPOCKOIICKH U MUKPOCKOTICKH.

Tymop Tpeba y30pkoBaTH M aHAJIM3UPATU HA PENpPE3CHTATUBAH HAYWH, IITO C€ MOCTHUXKE
HCIIUTUBAKHEM BULIE TIPECEKA.

XUpypUIKH y30pak Mopa aa Oyzne o0esexeH y onepanoHo) cajay XUPYpPIIKUM [IaBOBUMA
WM paAOHENPOIY CHUM MapKEPOM.

3a XHUCTOJIOIIKK Hpernief ce MOopel y3opaka M3 TyMmMopa 00aBe3HO y3MMa M y30pak ca
OYMITIETHO 37PAaBUX MOAPYYja OKO TYMOpPa, YKJbY4yjyhu MOBpIINHE XUPYPIIKE pECEKIIH]E.

Kon mactekromuje je morpeOHa oOpaaa OpamaBuiie U apeolie.

XHUCTOJIONIKA THM Tymopa onpehyje ce mpema kiacudukanuju CBETCKE 3IpaBCTBEHE
opraHu3aruje.

Kaga mnocroju Hecnarame usMelly mnpeomepatuBHE U JUjarHo3e Ha XHUPYPLIKOM
MaTepHjalty, HEOIXO/aH je OHOBHU IMperiiesl IpeonepaTuBHe Ouorcuje.

XupypUky marepujan Tpeba MmociaTd Ha MaTOJOMIKH Tperiiea y3 aJeKBaTHE KIMHUYKE
nozaatke. AKO je MpUMEHEH He0a jyBaHTHH TPETMaH, HEOMXOAHO je TO HaBecTu. [laTomnor
Tpeba na Oyne mHGOpPMHUCAH O BPCTH XHUpYypLIKE omepaunuje. XUPYpPIIKH y30pak Tpeba
JIOCTaBUTH Ha OJIeJbeHhe IaTOJOTHjE/TIATONIOTY OIMax HaKOH yKiIamama (Y POKy Of
Hajpume 30—-60 muHyTa), 6€3 uKCcHpama W 3acemama. AKO TO HHj€ HW3BOIJBHUBO, Tpeba
CJIINTH CMEPHUIIE 3a (PUKCHUPae y30pKa ONKMCaHe Yy OfesbKy [IpolieHa MPOTHOCTHYKUX H
NPEAMKTUBHUX (akTopa. Y by MPABUIHOT Mperieia U Y30pKOBamka TKUBA HEOIXOIaH je
ofroBapajyhu paJfoJIONIKA M3BEINTAj Ka0 U CIIMKA, KOjU Tpeda Ja Cy MOCTYITHU TaToJIOoTy.
OBO je ox CYHmITHHCKOT 3Ha4aja 3a BehmHy HOMTEIHMX omepaiuja, 3a MyJITH(OKaIHE
Tymope, 3a oncexxaH DCIS u Xupyplike MHTEpBEHLIMj€ HAKOH NMPUMAPHOT CHUCTEMCKOT
nedema. Takohe je mpemopyka na ce HampaBe Makpo-Gororpaduje /WM jeIHOCTABHO
[pTamke TMpeceka ca MalHMpameM Y30paka, MmoceOHO 3a Male Je3uje, WU, YKOIHKO je
moryhe, mamorpadcka ciauMKa TKHBHHX IIpeceka y30pKa, TMOCeOHO 3a Je3mje ca
MUKpOKanudukamjama.

Myntudokanau kapakrep Jesuje oapelyje NMpPBEHCTBEHO pajMONOr, a MOTOM MAaTOJIOT.
[IpenopyusprBO je HaBeCTH Ta4aH OpOj TyMOpCKUX (DOKyca M HUXOBY BeluuuHy. pT
kinacudukamuja ce oxpehyje Ha ocHoBy HajBeher ¢Qokyca, y3 HaBoheme MOCTOjama
MyNTU(HOKATHOCTH, ¢ 003MpPOM Ja je OHa IOBe3aHa ca JomMjoM mnporaozom [18-20].
IMopen pT xnacudukamuje, NPEenoOpywWHHBO j€ HABECTH W EKCTEH3U]y TyMOpa, Koja
Ipe/CTaB/ba pacTojame H3Mely Hajyla/beHUjUX Tadaka J[Ba HajylajbeHUja >KapHINTa,
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OJTHOCHO HajBehy ITMMeH3H]y mapeHxuMa J10jke 3axBaheHe TyMopoM (MHBa3UBHOM H/HIIH in
situ KOMIOHEHTOM). OBO MOXKE MTpaTd yJOTy y IUIAaHUPAly MEPCOHATH30BAHE OHKOJIOIIKE
Tepanuje.

Kox mepema Tymopa, npolieHy BelIuIrHe Tpeba 1aTh U MaKpPOCKOIICKM M MUKPOCKOTICKH (Y
JIBE WJIA CBE TPU ITUMEH3HjE). AKO TIOCTOjU Heciarame u3Mel)ly MaKpOCKOICKOT |
MHUKPOCKOIICKOT Mepema Ipyro he mpeoBiasaT, OCUM aKo je TyMOp TOJIMKO BEJIMKHU J1a je
Hemoryhe u3MepuTH ra MUKpOCKOIICKH.

be3 o03upa Ha HeroBy BeIMUYMHY, TyMOp TpeOa Yy30pKOBaTH M aHaJIM3MpaTd Ha
pernpe3eHTaTuBaH HAuWH, LITO C€ MJEaJHO IMOCTHXKE HCIMTHBAKEM BHIIE Ipeceka. 3a
BEJIMKE TYMOpE Ipernopyuyje ce MUHUManHo 1 6mox/1 cm.

Xupypliky y30pak Mopa 1a Oyae o0eliekeH y OmepairoHoj calld, XUPYPIIKAM [IaBOBUMA
WIN ca HajMame TPU jacHA, UACATHO PaJMOHENIPOyCHA Mapkepa (Kao LITO Cy MEIujaliHH,
JarepaiHu, TopmH non). [Ipernopyuyje ce na xupypr o3Hauu Qacuujy. Y omeparujaMa ca
MOIITEIOM OpafaBuIle, HICHTU(DUKAIIM]A PETPOMAMIJIAPHOT PETHOHA je ONl CYIITHHCKOT
3Ha4aja, ma Ou To, Takohe, Tpebano na Oyae O3HAUEHO Of CTpaHe xupypra. Benuuuna
XUPYPIIKOT y30pKa C€ HaBOJW y LIGHTUMETpUMa y Tpu aumensuje. Oapehyje ce u mwerosa
TEXHWHA, jep j€ TO HajjeTHOCTAaBHU]H U HajOOJbM HAUYMH JIa CE€ OKAPAKTEPHIIIE 3alpEeMHHA.

Jla 6u ce omoryhuna mporeHa MapruHa pecekiuje, 00jeme PEeCcEeKIMOHHX MOBPIINHA
XUPYPUIKOT y30pKa je OJf CYIITHHCKOT 3Hadaja: HajjeIHOCTaBHHUje jeqHoM Oo0joM, IBe
paznmuuute 60je (HOp. IpHA — Mpeba MOBPIINHA, TUIaBa — 33/1ka MOBPIINHA) Kako Ou ce
ONIAKIIAJI0 HAKHAJHO OpPHJEHTUCAIE, a HJIEATHO ca IIecT 0oja. 3a KaplIHUHOM JI0jKe
MapruHa ce cMaTpa MO3WTUBHOM (OTpaBaaBa MOHOBHY €KCIU3M]y) Kaja ce BUAM 00ja Ha
TymMopckuM henujama (MHBa3WBHA WJIM in Situ KOMIIOHEHTa) — ,,00ja Ha Tymopy™ [21, 22].
Tpeba OuTH cBECTaH TEXHUYKUX OTPaHUYEHA KOja MOTY OTEXaTH WHTEPIpETaIfjy Hajlaza
(HTp. y ciIy4ajy BEIITAauKUX MyKOTHHA Y MacHOM TKHBY, 00ja MOXKe Ja mpoape y AyOsbe
CJIOjeBe; 3a TKUBA YKIOHCHA y BHIIEC (parMeHara, oqHOC u3Mely BHUX HE MOXE OUTH
MOTITYHO jacaH).

VY3opuu ce Mory o0eneXuTH OpojeBHMMa Tako Ja Ce JIOKalWja CBAKOT y30pKa YHYTap
OPUTHMHAJIHOT TIperapara MOXe TadyHO IIPAaTUTH Ha OCHOBY MAaKPOCKOIICKOT OITKCA.
[IlemaTcku mpTEkK KOjU Takolhe oiparkaBa OPHjEHTAIM]y Y€CTO HOCH BHIE WH(pOpMAaIja
Of TMCTE OJIOKOBA M IYraykuX ommca. M3 Tor pasiora, Ba)XHO jeé MMAaTd OBE BU3YEIHE
UH(OpMAaIIFje IPH Py TOKOM W3BEIITABAbA.

[Mopen y3umama y3opaka W3 TyMOpa 3a XHUCTOJIOIIKH IPEryiell, Takohe je of CYIMITHHCKOT
3Ha4Yaja y3eTH Yy30paKk ca OYHUIVICIHO 3IIpaBUX IOJpydja OKO TyMoOpa, YKJbydyjyhm
TIOBPIIIMHE XUPYPIIKE PECEKIIH]E.

AXo je TulacMpaH KIHWIC, HETOBO Oenexeme (MPHCYyCTBO WIIM OJCYCTBO Ha CICIMMEH
panuo/mamorpaduju) je 1eo MaToioIIKe IPOoIeHE.

VY30pak u3 peekcuusmje Takohe Tpeba ma Oyme opHjeHTHCaH, TMpe cBera na Ou ce
YCIIOCTaBUO OJHOC Ca MPETXOAHOM ekciu3ujoM. OBO je jeIMHM HAa4YMH Ja C€ W3BPIIH
[aToJIONIKA MPOIEHA HOBUX PECEKIIMOHUX MMOBPIIHHA.
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Kana nmocroju Hecnarame u3Mel)y npeonepatuBHe U JMjarHO3€ Ha XUPYPLIKOM MaTepHjaiy,
HEOIIXO0JIaH je TIOHOBHU Mperie]] IpeonepaTuBHe Ouorcuje.

VYkomuko je To wMoryhe, mpemopydyje ce Kopuinheme BETUKHUX pe3oBa. Benmuku
XHMCTOJIOMIKK Tpecenu (Hajuemhu cy 4x6 cm wim 5X7 cm) omoryhaBajy Npeuu3HUjy
PAAMOTIATONIONIKY KOPENAllijy W TaYHH]y MPOIICHY BEIUYHHE TyMopa, MeljycoOHOT oHOCa
Jie3uja u peceKmonux pyoosa [20-22].

Kon macrekromuje, morpebHa je oOpaaa OpagaBulie U apeode.

3a NAT, noapy4je y koMe ce MPBOOMTHO HaIa3uo TyMOp (ONTHUMATHO, JaCHO OOENIEeHKEHO
Ipe TpeTMaHa Ha HaYMH KOJH j€ BUAJBUB IATOJIOTY), KA0 U HETOBY OKOJIHY 00JacT, Tpeba
JeTtajbHO O0paauT 1ga OM ce yTBpawia cTBapHa perpecuja. [Ipemopydyje ce
paauonaronomko nopeheme (crneunmeH paauo/mamorpaduja u/uiam paguo/mMamorpaduja
pe3oBa — clajcoBa) M TEXHHKa BENUMKHUX pe3oBa. IloceOHy maxmy Tpeba oOpaTuTé Ha
OTKpHBambe MYJITU(POKATHOCTH. AKO je moTpeOHo, ope pyTUHCKor 6ojema HE, moxe ce
KOPHCTUTH UMYHOXHCTOXEMH]CKO 00jerhe MUTOKEpaTHHUMA 332 OTKpUBambe MHUKpPO-(oKyca
pesumayamHor Tymopa. [Topeheme ca MpeTXoaHIM Y30PKOM UIIIEHE OMOIICH]je MOXKe TTomMmohu
y mporeHu perpecuje [11]. 3a kBaHTHUKaM]y CTENEHA perpecHuje, MpeaIaxke ce Imema
MpUKazaHa y Tabenu 2, nako MocToje U APyTrH Kiacuukarmonu cuctemu (6, 7, 13, 23, 24].
Kankynarop RCB (pe3uayanno ontepeheme kapruHomMoM) koju je pa3suo MD Anderson
Cancer Center je morojiaH 3a KBaHTHU(UKALM]y 3alpeMUHE pe3uayaisHor tymopa. OBaj
KaJIKyJIaTOp Kao BapHjallie KOPUCTH JiBe HajBehe AMMEH3Hje TYMOPCKOT JIEKHILTA, HerOBY
LEeNyJIapHOCT, YKJbydyjyhu mpoueHar in situ KOMIIOHEHTE KaplUuHOMa, Kao HU Opoj
METacTaTCKUX JTUM(HHUX YBOpOBa M BenuunmHy HajBehe meracrasze [24]. IlpemHocT oBe
METO/IE Y OMHOCY Ha Jpyre METO/e jeé Y TOME INTO HACTOjU Ja NMPOLEHH PE3HIyalTHH
BOJIYMEH TyMOpa Ha OCHOBY JIBE JMMEH3H]j€ U TycTHHE henuja, a y3uma y 003up HE camo
npumMapHu Tymop, Beh u mumdpue uBopose. [laronomnka nmormyHa perpecuja (pCR) ce Mmoxe
KOHCTaTOBAaTH CaMO Ha OCHOBY HOTITyHE 00pajie JISKHUILTAa TyMOpa U Mperiea YKIOBEHUX
amuMpuux uyBopoBa. pCR ce aeduHuiIe Kao HENOCTOjambe PE3UAYaTHOT HHBA3HUBHOT
KaplUuHOMA Yy JA0jIH W JUMGHUM 4yBOopoBHMaA [25]. 3a Mepeme pe3uayaisHor Tymopa, 8.
u3/1ame MpupyYHHKa 3a cragujyme paka AJCC, Hajsehy numensujy HajBeher pesugyanHor
doKyca TyMOpa y JISKHIINTY TyMOpa KOPUCTH Kao oCHOBY 3a ypT kimacudukanujy [7, 26].

TpaguuuoOHAJIHU NPOrHOCTHYKH (IPEIMKTUBHH) (PAKTOPH
ITapameTpu npuMapHoOr TYyMOpa

ITPEITIOPYKA

BennumHa MHBa3MBHOT TyMoOpa j€ jelaH O] HajBaXHUJUX NPOTHOCTUYKHX (hakTopa
KapImHoMa JI0jKe a nAeduHuine ra nujamerap HajBeher nHBa3uBHOT (okyca koju oapehyje
pT kareropujy pTNM.

Jeman on HajBaXHUjUX TPOTHOCTUYKHX (hakTOpa KapuMHOMA JIOjKE je BeIMYHHA
WHBa3uBHOT Tymopa. OHa ce faeduHUIIe Kao aujamerap HajBeher WHBa3UBHOT (DOKyca; TO
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je BenmunHa koja oxapehyje pT kareropujy pTNM (tabena 3) [7, 26]. Ao je moryhe, Tpeba
jé MEpUTH MHUKPOCKOIICKH, aji 3a BEIUKEe TyMOpE j& MPHUXBATJHHBO M MaKPOCKOICKO
Mepeme. YKyIHa BEeIMYMHA TyMOpa, YKIJby4uyjyhu in situ KOMIOHEHTY KaplUHOMa, Ba)kKHA
je mpu oapehuBamy JIOKOPETHOHAIHOT TPETMaHa, Tako Ja je HEOMXOIHO Ja ce MOCEOHO
nporiean. ExcrensuBHa mHTpanmykranHa kommoneHTa (EIC) ce oOuuno aeduHuIe Kao
DCIS, xoju umHuM >25% T1maBHOI WMHBa3MBHOI (OKyca TymoOpa U TNpOTEXE C€ H3BaH
HETOBUX MapruHa y OKOJIHU MapeHXUM J0jKe, HJIA Kao TyMmop Koju je mpetrexxkno DCIS, anu
caap)KM WHBa3MBHA kapumTa [6]. MHBa3suBHM TyMOopw MOTY OWTH YHH(OKAITHH,
myntudokaman U nudysHor tuma pacta. [loapydje m3mely sxkapuimra MyTTH(GOKATHUX
WHBA3UBHUX TYMOpPa MOXK€ YKJbYUHBATH MAPEHXUM JI0jKe 63 TyMopa, OCHUTHE Jie3uje UITN
in situ xapuuHoMme. TyMmMopu ca BHUIIECTPYKHM IKapUINITHMa WHBa3Hje MOTYy ce
MaHH(]ECTOBaTH y Pa3TUUUTHM OOJIMIIMMA: HIIP. WHBAa3WBHU KApIUHOM Ca CaTEITUTCKHM
xapumituma uHBasuje, EIC ca BuIIecTpykHMM KapuIITUMa WHBa3uje, OHOJIOIIKH
pa3IMYNTH WHBA3WBHU KApIUHOMH, KapIMHOM Ca EKCTCH3MBHOM JIMM(OBACKYIAPHOM
uHBa3ujoM [6]. OmnucaHu CIEHAPUjU YECTO MOTY 3aXTEBaTH WHIMBHIYyAIHU TMPHUCTYIL
['maBHa kapakTepucTHKa JUPY3HUX MHBA3UBHUX KapILMHOMA j€ PaIHOIONIKO U MaTOJIOIIKO
OJICYCTBO JI0OpO AeduHNCaHEe TyMOPCKE Mace U u3miies nomyT nayduse [18, 19].

In situ KapUUHOMH C€ MOTY CIMYHO KJIacH(UKOBATH MpEeMa Pacropeay W TUCTPHOYIHjH:
ne3vja Moke Outu yHuokamHa, MynTUOKanHa — (QOKYCH KOjU HUCY TOBE3aHHW, HIU
mudysna [18, 19]. OcuMm mTOo MOrYy MMaTH yTUIA] Ha OOMM XHPYPLIKOT JIeUeHa, OBa
KJIacuuKalyja UMa 1 MporHoCTHYKY BpenHoct [18, 19].

Xucromomku TUN Tymopa Tpeba oapeautd mnpema kinacupukanmju C30 (Csercke
3MpaBCTBeHE opraHusanuje) [6]. XereporeHa rpyma TyMopa Koja c€ paHHUje 3Baja
WHBa3UBHU JTYKTAJHU KapIIMHOM OCTaje KapIIMHOM JOjKe HEeCTEeIU(UIMPAaHOT TUTA (SHTII.
not otherwise specified, NOS), mTO cyrepuiie 1ga OBH KapIUHOMH HE CaJpKe
KapaKTEPUCTUKE Ha OCHOBY KOjUX OM Ce MOIIM KJiIacu(UKOBAaTH Kao KapIMHOM IOCEOHOT
tumna [6].

3a uHBa3MBHE KapIIMHOME JI0jKe, MpolieHa TudepeHIjanmje ce 3aciuBa Ha HorTuareMmckom
KOMOMHOBAHOM XHUCTOJIOIIKOM cucTeMy (Tabena 4) [6, 27]. 3a uHBa3uBHE Tymope, Takohe
ce Moxe m3paayHatn HoruHremcku nporaoctudku uHaeke — NPI (Tabena 5) [27]. [Toctoju
HEKOJIMKO cuctema rpaaupama DCIS, anmu ynmotpeba oBuX cucTemMa HHje jeqHooOpas3Ha [28,
29]. 3a tymope knacudukoBane kao yuctu DCIS, mpemioxkeH je cucteM TpH KaTeropuje
nudepeHIrjanyje 3aCHOBaH Ha CTETeHy jemaapHor ieoMopdusmMa (tadena 6). Ban Hywuc
JIBOCTETICHU CUCTEM IpaBH Pa3iuKy u3Mmely jemapHor mieomopdu3mMa BUCOKOT M HHUCKOT
CTETeHa, a 3a MOCIIelhY KaTeropujy Jabe 00A0BamkE 3aCHUBA HA MPUCYCTBY WU OJICYCTBY
Hekpose [6, 28, 29]. 3a uHBa3uBHE TyMOpe, NOTPEOHO je HABECTH MPUCYCTBO UM OJICYCTBO
NepUTYMOpCKE JTUMQOBACKylIapHe HWHBa3Wje (MHBa3zWja JMM(HUX W/WIM KPBHUX CYyH0Ba)

[6].

Kpantudukammja tymop-undpmirpumyhux mumdorura (TIL) Moxe OMTH TpeAMKTHBHH,
aJIM ¥ IPOTHOCTHUYKH TapameTap mpH oapehuBamy epuKkacHOCTH (IPUMAPHOT) CHCTEMCKOT
Jeuema. Y3umajy ce y 003up camo auMdonuTu/,,0kpymnie henmje” y cTpoMHu y TpaHHAIIaMa
uHBa3uBHOT Tymopa (tabema 7) [30, 31]. Ha ocnoBy mpucyctBa TIL-a, Moxe ce
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pas3IMKoBaTH Tpyna KapuuHoMa Jojke ca mpeosnahyjyhum mumdouutuma (LPBC) (y
KOjUMa MMa Mame TyMopckux henuja ox numdounane crpome unu auMmdougaux hemmja).
OBa Bpcta TymMOpa IOKa3yje Behy cCTONy mMaToNoIIKe MOTIYHE perpecuje HaKoH
HEOaJjyBaHTHOT Jieuewma. Bucoke Bpeanoctu TIL xon TpocTtpyko HeraruBHuX M HER2-
MO3UTUBHUX KapIMHOMA JOjKe TOBE3aHE Cy Ca 3HAa4ajHOM WJIM TOTIYHOM TYMOPCKOM
perpecujom HakoH NAT 1 10OpoM ITPOTHO30M 3a paHU cTaaujyM Oonectu [32].

IIpouena craryca akCHJIapHUX JUM(PHUX YBOPOBA

ITPEITIOPYKA

[urpaHo y3uMame y3opaka M3 aKCHJIApHUX JUMGHOT YBOPOBA, YITABHOM ILUTOJOIIKOM
acnupanujoMm, a pehe umieHoM OHONCHjoM y3 oO0esekaBamkbe METAaCTAaTCKUX JTUM(HUX
9BOpOBA (KIUIIC WK APYTH METON), j€ IO MPeoIepaTuBHE MPOIIEHE.

Ou3NKAIHU U YATPA3BYYHH IPETJIe]l aKCHIIE JICO j€ TPEeorepaTHBHE MPOICHE MallHjeHaTa,
IpY 9eMy je MOTPEOHO pa3IMKOBATH MALMjEHTE KOjH Cy KIIMHUYKHA METACcTaTCKH, Tj. HOMYC-
no3uTHBHM (YKJbY4yjyhu cilydajeBe MOTBphHEHE yATPa3ByKOM aKCUiE, aclUparioOHOM
IIUTOJIOTH]OM M €BEHTYyaJIHO OWOCIHjOM) U HEMETACTaTCKH, Tj. HOMyC-HeTaTUBHU. M3 Tor
pasiora, NWJbAHO Y3WMame Yy3opaka U3 JUMGHOr 4YBopa (YIIaBHOM ITUTOJIOIIKA
acniupanuja, pehe Ouoricuja) je ne0 MpeonepaTUBHE MPOICHE Kaga MOCTOjH KIMHUYKA
cymma. Kako ce xupypiike mpoleaype Memajy, oueKyje ce Aa he y3uMame y3opaka
auM@HOT YBOpa UIIIEHOM OHOIICHjOM IMOCTaTH cBe yemrhe, y3 o0enexaBambe METaCTaTCKUX
aKkCWJIapHUX JUMQHUX yBopoBa (kiurc win Apyru merox) npe NAT; uriena Ouorncuja,
MelyyTHM, HHje TPEAyCIIOB 3a TIOCTAaBJhahe KIIHIICA, jep Ce OHA, MOCCOHNM ypehajeM, Moxke
MOCTAaBUTH W HAKOH acrimpanuje puaom uriom. [lopen yrBphuBama nujaraose mMeracrase,
y30paK 00WjeH W3 aKCHUJIapHOr JUM(HOT YBOpa MOXE OWTH TOTOIAH W 3a MPOIEHY
onipeheHnx mporHoCTUIKUX/penukTUBHUX (dakropa Tymopa (ER, PR, HER2, Ki67).

O0pana akcuIapHOT TKHBA

Cge nuM@dHe 4BOpOBE MOTPEOHO je €BaKyHMCaTUH M3 aKCHJIApHOI MAacHOI TKUBa paju
XHCTOJIOMIKOT Tiperiena. Jlumdue uBopose Behe o 5 mm Tpeda nmogenuTH, Hajoosbe ucehu
Ha Ipeceke AeOpMHE 2 mm, JOK OHE Mame oA 5 mm Tpeba yKamynuTH y uenuHu. U3
TUMGHUX YBOPOBA KOJH CY MAKpPOCKOIICKH jJaCHO METACTaTCKH, JIOBOJHHO j€ YKaTyIUTH
jelnaH jenWHW penpe3eHTAaTHBHU Yy30pak. [IpemopydsbuBO je W3abpaTH MaKpOCKOIICKH
IPECceK y KOMe C€ MOXKe HACHTH(HUKOBATH M EKCTPAKAICYJIapHO MINPEHE, aKo IOCTOjH.
[TpunukoM wu3BOhewa HaBeAeHOT, TpeOa KOPUCTHUTH METOJOJIOTH]Y M O3HauyaBame KOJH
oMmoryhaBajy jacHy mpolleHy Opoja MperiefaHuX M METAacCTaTCKUX JHUM(HHUX YBOPOBA
(Ta4HO eBHJCHTUpamE Opoja JUMGHUX YBOPOBAa MO KaIylly ako je BHILE O jEeIHOT
TUMQHOT YBOPA).

Kox mpernena akcunapuux nauM@Hux uBopoBa HakoH NAT, HEONMXomHO je TNO3HaBamkE
craryca JuMHHX 4YBOpoBa mpe Tpermana. [lopen jacHux nmuM¢pHUX YBOpOBa, Tpebda
nperienaTu 1 cBe GOKyce TKUBA KOjU C€ MAKPOCKOIICKUM IIPETJIe/IOM OIUIaBajy. Yrnorpeda
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UMYHOXHCTOXEMH]CKOT Oojera (LIMTOKepaTMHUMA) MOXe MOMOhH y MpOILIEHH MPHUCYCTBa
pe3uIyanHOT TYMOpA.

CenTuHesHn JuMGpHU YBOP

ITPEITIOPYKE

3a maronora, ceHTrHETHU JUMPHE HOmyc (SLN) je uBop mocnar on CTpaHe Xupypra ca
TaKBOM O3HAKOM.

[Ipernen ceHTHHETHUX TUM(HUX YBOPOBA j€ CACTaBHU JI€0 XUCTOIOUIKOT Mperie/a.

3axBaheHOCT CEHTHHENTHUX JUM(HUX YBOpOBA MHUKpOMETacTa’ama WU TPUCYCTBO
MOjeIMHAYHUX TyMOPCKUX henrja nMajy MUHUMAIHY TPOrHOCTUYKY BPEIHOCT.

Pesynaratm XUpYypIIKMX paHIOMHU3HMPAHUX CTyAdja TMOKa3aJd Cy Ja MPHUCYCTBO
Mukpomeractasza y SLN HMje nHAMKanMja 32 TUCEKIH]y aKCHJIApHUX JUM(HHUX YBOpOBA
[33, 34]. Centunenau TuM(GHU YBOP KOjU CE MaJbe Ha ONEJbEH-¢ Taroyiorrje Tpeba aa ce
o0pagn Ha HauyuH Koju omoryhaBa fga ce INTO TOy3JaHHje HCKJBYYH MPUCYCTBO
MakpomeTacTtasza. 3a oBo je morpedHo mperieaatu HE obojene peszoBe aeOspuHe 2 mm.
Kana je morpebHo (HIIp. 3a AETEKIN]jy J00YIapHOT KapIMHOMA MK KOJl CyME-€ Ha MaJIUTHE
henmunje mocne NAT), IMyHOXHCTOXEMH]CKO 00jehe UTOKEpAaTHHUMA CE€ MOXXE KOPHUCTHTH
Kao KoMIUieMeHTapHa MeTona. Hakon NAT, MHHMMaNHU pe3uayadHH TymMop (Yak u
IPUCYCTBO M30J0BaHMX TyMOpckux henuja) y SLN mHaukanuja je 3a IUCEKLHUjy aKcuie

[2].

Husb je na ce omMax OTKPUjy CBH METACTAaTCKH CEHTUHENHH JIUM(HU YBOPOBH, Kako OH ce
JUCKEIMja aKCHJIE MOTJIa 00aBUTH Y UCTOM aKTy, YKOJIMKO j€ TO HHIUKOBaHO. M nuTonoruja
W HMHTpPAoONepaTHBHA XHCTOJOTHja JIEACHHX pe30Ba Cy METOAE IIOTOAHE 32
uHTpaonepatuBau nperien SLN. Ceprjcko cederme 1esor 3aMp3HyTOTr JTUMGHOT 4BOpa j€
KOHTPaMHAMKOBAHO, C 003UPOM J1a Ce TUME HE MOKE CadyBaTH TKHUBO 3a CTAJHE Iperapare.
Ha ocHOBYy MeTta-aHanu3e, CEH3UTUBHOCT METO/IE JIeIeHuX pe3oBa y nperieny SLN je oko
10% Beha on ummnpuHT nutonoruje [35, 36]. Tpeba mehytum yszetn y oO3up nma ce
MHTPAOIIEPATUBHUM MHUKPOCKOIICKUM TPETIIEOM HE MOTY HJIEHTH()HUKOBATH CBE METACTa3e.

IIpoieHa NPOrHOCTUYKHMX W TNPEIUKTHBHUX (pakTopa (pewenTtopu CTEPOUTHUX
xopmona, HER2 u mapkep nponudeparuBHe aktuBHocTH — Ki67)

« @ukcanyja CBEXEr y3opka Tpeba ga TovHEe MmTO je mpe Moryhe: ommax wmm, 3a
onTUMaNHO oapehuBame perenrtopa, HajkacHUje 30—-60 MuUHyTa HAKOH EKCUU3HjE, Y
10% dopmanuny koju ce uyBa y ¢pwxuaepy Ha 4 °C, y Hajmame mer myTta Behoj
3anpeMuHH o7 y3opka [48—50]. Tpajame duxcanuje 3a core 6HONCHjE je HAjMAE IIECT
caTtd; 3a XHpypIIKe Y3opke, (pe3oBu nebspmHe 5-10 mm mnpumpeMsbeHH Ipe
¢ukcanyje), onTUMANIHO Tpajame ¢ukcanuje je 24 nmo 72 cara [16, 37-39]. 3a
ONTUMAJIHY HMMYHOXHUCTOXEMH]CKY MPOIEHY pEeLenTopa, Mpernopyyyjy ce€ pe30BU
MPUTIPEMJbEHU Ha Super-frost TIOYMIIaMa U TEXHUYKO M3BONEHE Y POKY OJl HajBHUIIE
TpH AaHa. AKO c€ UMyHOOOjeH€ MIIaHUpa KaCHUj€, CBEKU PE30BU C€ MOTY 4yBaTH Ha 4
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°C Ha TaMHOM MecTy (HIp. KyTHja 3a CKJIQJUIITCHE CJIajl0Ba, Y KOHTAKTy jeJaH ca
Ipyrum) ao asa Mecena [40].

Axo ER, PR u HER2 tpeba na ce mporieHe 13 IIUTONIONIKOT Y30pKa, MPernopyka je aa ce
kopuctH henujcku 610k [41]. 3a henujcku 6ok, npeananuTnyka $aza Tpeda na Oyme
CTaH/JapAM30BaHa CIUYHO TEXHHWKama 3a TkuBO. Kopumrhemem TexHuke hemmjckor
O70Ka, TPEAVKTHBHU W MPOTHOCTHYKH MapKepH C€ MOTY IOYy3IaHO MPOICHUTH Y
yCIIOBUMA CJIMYHUM XUCTOJIOIIKUM y3opuuma [41-43].

OntumanHa Mmerona 3a oxapehuBame peLenTopa CTEPOUIHMX XOPMOHA j€ HMYHO-
xuctoxemuja. Ox maboparopuja Koje UCIUTY]y TPOTHOCTUYKE U MPETUKTUBHE MapKepe
KopucTeh HMYHOXHCTOXEMH]JY C€ O4YeKyje Ja Y4eCTBY]y Yy EKCTEpHOM Iporpamy
KOHTpOJIE KBaJUTeTa MU Ja TOCTUTHY OAroBapajyhy kBanmudukanujy 3a CBOj paj.
Tymopu ca 1% wnm Bume MO3UTHBHUX TyMopckux hemmja cmarpajy ce ER/PR
no3utuBHUM [2]. IIpema HOBUM mpenopykama, ciaydajeBe ca nozutuHomthy ER ox >1
n <10% Tpeba xmacupukoBaTH y HOBY IUjarHOCTUYKY KaTeTOPH]y, ,,HHCKO
no3utuBan/cnabo mosutuBan’ [44]. Tlocroje nokasm na cy ER Hucko mo3uTHBHHU
KapLMHOMHU JI0JK€ XETeporeHa TIpyla, €a HIXKOM OCETJbUBOIINY Ha XOPMOHCKY
Tepanujy W OWOJOIIKMM TOHaImameM ciandyauM ER HeratuBHuM TymMopuma. VY
MaTOJIOLIKOM M3BEIITajy je€ MOTPeOHO HAaBECTH KAKO MPOLEHAT MO3UTUBHUX TYMOPCKHUX
henuja Tako W mpocedaH HMHTEH3UTET Oojema. TymMopw y KojuMa HeMma MO3UTHBHE
MMYHOIIO3UTHBHOCTH U OHH ca Mame 0f] 1% Mo3UTHBHUX TyMOpcKHX henuja cmarpajy
ce HEraTMBHUM Ha XOPMOHCKE perenrtope. Y TakBUM Cily4ajeBUMa, MOXe OHTH
NOoTpeOHO JONAaTHO TECTHUPAmE HAa HMCTOM MM JPYIOM HMCEYKY TYMOPCKOI TKHBA,
npoBepa KOHTPOJIA, YKJbyUHMBAmE IPyror HCIUTHBa4a, Hopeheme ca mpeTXomHuM
y3opruma y3etuMm onx mnamujeHta [39, 44]. Ilpensubame Ttepamujckor edexra
00e30ehyje ceMu-KBaHTUTATUBHU CHCTEM Op3or OomoBama — Allred 6onoBame [44]. la
Ou ce m3bera Jla)kHa HEraTUBHOCT, MPENOPYYJbUBO j€ KOPUCTUTH Y30paK KOjU MMa U
HETYMOPCKH €MUTEN Ka0 YHYTpaIlllby KOHTPOITY.

VY mpakcu ce mporena HER2 craryca Bpmm 3a MHBa3MBHE KaplUHOME; TECT je
JOMHHAHTHO 3aCHOBaH Ha MPOIIEHU cTerneHa npekomepHe excrpecuje HER2 nporenna
(mmyHoxuctoxemuja, IHH), a nenom Ha anaymmsu ammumudukanvuje HER2 rena (in situ
xubpuamzanmja, ISH). ¥V ckmamy ca melyHapogHuMm mpernopykama, y30pId KOjH CY
MMYHOXHCTOXEMH]CKU OLEHCHN Kao 3+ Cy MO3UTUBHU TYMOPH M 3a TE MAIlHjeHTKHbE
je nHauKoBaH nsbaHu aHTH-HER2 Tpetman. Jla Ou ce n3beria na)xxHa MO3WTUBHOCT, 3a
3+ cnydajeBe y KOjuMa je XHCTOJONIKM THI WU rpaayc y cympotHoctu ca HER2
cTarycoM [TyOyJapHH KapIMHOM, MYIMHO3HH KapIUHOM, HECHeUUIHN THUII
(myKTadHH) KapIuHOM rpanyca ], mpemnopydyje ce MOHOBUTH TECTUPAmE. Y30PIH KOjU
CY MMYHOXHCTOXEMHJCKU OIICEHheHH ca 2+ 3axTeBajy Jajbe MOJEKYJIapHO TECTHPAHE
metonoM ISH, nok ce y3opuum ca omenom 0 mimm 1+ Ha ocHoBy HER2 IHH 6ojema
cMarpajy HeraTUBHUM. AKO je pe3yJiTaT 3aCHOBaH HAa MMYHOXHCTOXEMH]CKO] PEaKIvju
13 OWJIO KOT pa3jiora HejacaH WM Hecurypas, npernopydyje ce ISH tecr [39, 45, 46].
[TpaBuna u anropuram 3a ogpehuBame HER2 craryca npukasanu cy y Tadenu 8.



On HER2-ISH TtecrtoBa y ynorpebu cy ¢uyopecueHnTHa in situ xubpuanzauuja (FISH)
xpomorena (CISH) unu merona in situ xubpuauzanuje cpedpom (SISH). Uunu ce na
pesynratu IHH 6ospe onpakaBajy epukacHoct antu-HER2 tpermana [45, 47].

PeBonynunonapuu cy noka3u epuKacHOCTH cucteMcke Tepanuje antu-HER2 antureno-
JeK KoHjyratmMa (Tpacty3ymad pgepycrekan — T1-DXd) xom Tymopa koju ce
KapaKTepHIly HUCKAM HHUBOOM IpoTenHCcke ekcrnpecuje HER2: nmyHOXMCTOXEMHU]jCKI
ckop 1+ mmm 2+ 6e3 ISH nokazane ammumdukanuje (HER2 low) [48]. HER2 low
Kateropuja mpenactaB/ba oko 50% cBux kapuuHoma naojke. Ilopen onpehenux
KOHTPOBEP3H y pe3yiTaruMma, HemMa Jlokas3a Jja OBa Ipylia TyMopa MpeJCTaB/ba 3ace0aH
ouonomku eHtuteT [49]. C 063upoM Ha AO0Ka3aH KIMHUYKHU 3Hayaj audepeHuujanmje
HER2 ckopa 0 y omgHocy Ha 1+, morpeOHa je mocebHa maxkma maromora y HER2
aHaJIU3U Y3 CTaHIapu3alljy IpOTOKoJa, TyMauemha U TPEHUHT martonora [49].

ITopen mpomene Opoja mutoza, IHC rtectupame mapkepa mponudepanuje Ki67 je
Hajyemhy HauWH TMpoleHe mnponudepanuje. Y TaKBUM CiIydajeBUMa TpeOa HAaBECTH
MPOIIEHAT TO3UTHBHUX HYyKJIEyca TYMOPCKHX hellMja y OJHOCY Ha YyKymaH Opoj
TymMopckux henuja, 6e3 0063upa Ha HHTEH3UTET peakiyje. [locToju HeKoNMHMKO mpesyiora
W TIperopyka 3a KBaHTHU(DHKAIK]y, Ka0 U 32 OrpaHWYCHa KOja CIy)Ke 3a Pa3IuKOBAHE
TyMOpa BUCOKe M HUCKe nponudepanuje. [Ipema npenopyuu St. Gallen xondepenuyje
u3 2015. ronune [50], cnydajeBu BHCOKE M HHUCKe Iponudepaiyje HUCY pa3aBOjeHH
IPaHUYHOM Ta4YKOM, aJIi TIOCTOjU BPEAHOCT HCIION Koje je mponudepaiiija HeCyMIBbUBO
Hucka (mpubmmxao 5-10%) M MOCTOjU BpPEeOHOCT M3HAA Koje ce Tpeba cMarparu
BUCOKOM (25-30%), nok ce y 30U m3mely mux Ki67 umHaekc HE MOXe MOy3JaHO
TYMauuTH.

Kox TpocTpyko HeratTMBHMX METacTaTCKMX M JIOKAJIHO Y3HaNpeaoBajuX HWHOIe-
pabWIHUX KapuuHOMa Jojke, mpenopyka je PD-L1 tectupame. PD-L1 THC 22C3
pharm Dx je kBaaMTaTUBHM UMYyHOXMCTOXEMH]CKH TECT HaMEHEH 3a Jetekunjy PD-L1
MPOTENHa y y30pIuMa TyMOPCKOT TKuBa y3 kopuithewe Enlision FLEX cucrema
BU3yenu3anuje Ha Autostainer Link-y 48. Jlerekumja/excripecrja OBOT MPOTEHUHA CE
KOPUCTH y [MJby HJIEHTH(UKALMje NalMjeHTKUba Koje HCIyHmhaBajy YCJIoBe 3a
npuMeHy crnenuuyHe IMJbaHe Tepamnuje Tpactysymabom. Excmpecwja PD-L1 'y
TyMopy ce oapehyje xopumhemeM KoMOMHOBaHOT mo3uTHBHOT ckopa (CPS ), xoju ce
nepuanme kao Opoj PD-L1 o6ojenux hemuja (tymopcke henuje, nmmdonnT,
Makpodaru) TONEJbEHO ca YKYIHMM OpojeM BHjaOWIHMX TyMOpCKHX henwuja,
nomHoxeHo ca 100. Makcumanau pesynrar je nepunucan kao CPS 100. Husou PD-L1
eKCIIpecHje y TPOCTPYKO HEraTuBHOM KapuuHomy nojke cy CPS<10 u CPS=10.
I'pannuHa BpeTHOCT 3a KOjy Cy MalMjeHTH KaHaunatu 3a antu-PD-L1 Tepanujy je >10
[51, 52]. ITozutuBHOCT yTBphena antu-PD-L1 antutenom kiaonom SP142 moxe OutH
nokasaresb €(UKaCHOCTH MMYHOTEpAIlMje are30Ju3yMadoM U MPEIUKTUBHU j€ MapKep
3a OBy BpCTYy cucTteMckor Jjieuema [53]. [IpucycTtBo yowsnBe 6ojeHe peakiuje PD-L1
Ouno Koje jaunHe y TyMOpcKkuM uHOwmiTpupajyhum umyHckuMm hennjama koje
nokpuBajy =>1% moOBpHIMHE TyMopa 3ay3eTe TYMOPCKMM henujama, IOBE3aHUM
UHTPAaTyMOPAJHOM M KOHTHMHYMPAaHOM IEPUTYMOPCKOM CTPOMOM  IIPEJCTaBJba
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no3utuBad Hanasz (IC>1%). Unurepnperaunjy PD-L1 excnpecuje tpeba na crnpoBoau
KBaIM()MKOBAHU TTaTOJIOT, Y3 PEJICBaHTHE KIMHUYKE MOAATKE MallljeHTa.

« Pa3Boj nururanuzamnuje u npuMeHa BemTauke uHTenureHnyje (B1) y matonoruju je y
BEJIMKOM 3amaxy. Pacre Opoj moctynmHux anroputama 6a3upanux Ha BU koju ce mory
KOPUCTUTH Kao MOMOh y HjarHOCTHKOBamWYy KapIMHOMA JI0jKE, y TPEIM3HOj aHAIN3U
Mopdooruje (rpagyc Tymopa, METOTCKa akTUBHOCT, TIL), kao u OpojHUX Momyia 3a
MOy3/IaHH]y TPOIEHY BpPETHOCTH paznmuuutux Omomapkepa: HER2, PD-LI1;
MMyHOXHCTOXeMU]cKy mporieny Ki-67 u apyro [54, 55].

XHCTONATOOMIKY U3BEIITAj

XWCTOMATOJIOMIKO M3BEIITABAKE O KApIMHOMY JIOjKE MOXE C€ O00aBUTH y CIO000THOM
TEeKCTyaJTHOM ¢opmary, alau ce Mpenopyuyje kopuiiheme cTraHmapaHor obpacla Koju
caJp>ku MHPOpPMaLMje O CBAKOM O]l OMTHUX eleMeHara. Y M3BelTajy Tpeba HaBeCTH CBE
KJIMHUYKY PEJICBAHTHE MPOTHOCTUYKE U MPEIUKTUBHE (DAaKTOpPE KOjU C€ MOTY MPOLIEHUTH
TOKOM TTaTOJIOIIKOT mperiena (mpwior). ONIMOHO Ce MOTYy HaBeCTH M MOPQOIOIIKH
(akTOpu KOjU HUCY JIOBOJHHO 3Ha4yajHU (HIOp. HEKpO3a, €1acTo3a, UTA.) WIM HUXOBa
HE3aBHCHA NPOTHOCTHYKA BPEAHOCT [0 caja HHje JOoKa3zaHa (HOp. NepHHEYpaHa
WHBa3Mja).

My.]'IT]/Il"eHCKI/I MOJICKYJIAPHH TECTOBH

TokoM moClenkBe JBE JCIEHH]e, MYITUTCHCKA TECTOBU 3aCHOBaHU Ha MOJICKYJIapHUM
TEXHUKaMa MOCTAJIN Cy CBE pacnpocTpameHuju. OHu Mory OuTH of momohu y onpehuBamy
HaYMHA OHKOJIOIIKOT TpeTMaHa (Hajuyemrhe y peliaBamy NMUTamba MOTpeOe/HEONXOAHOCTH
PUMEHE XEMHUOTEpaIvje), Wi MOry OWTH WHIUpEKTHa pedepeHma 3a u300p Tepamnuje
KJIaCU(UKOBAEM TyMOpa y MOJICKYIapHE MOATHIIOBE YMMe ce 1o0mjajy mHpopMaiuje o
nporHo3u Oonectu. OBH KOMEPILHJAIHO TOCTYIMHH TECTOBU cy ckymu. Oncotype DX,
EndoPredict n MammaPrint cy uajuemthe kopumhenu (tabema 9). OBa mpuMmemeHa
JMCIUTUIMHA C€ JTMHAMUYKH pa3Buja v MPEopyKe ce€ MOTY MEHaTH TOKOM BpeMeHa [2].

[Topen HaBegeHHX MYNTUTEHCKHX, TMPETEXKHO TecToBa 3acHoBaHMX Ha RNK, mnuspana
Teparnuja 3a KapiHoM Jojke Moxke 3axreBatu qogatie DNK TectoBe. Tectupame BRCAT-
2 MyTanyja je aHanu3a 3HauajHa 3a jgeueme PARP maxubutopuma. TecTupame Ha TeHCKe
MyTallje OJTrOBOPHE 3a pE3UCTEHIM]y Ha CHIOKPUHY Tepanujy WIH Tepanujy
uaxuouropuma CDK4/6, Omimo W3 TyMOpPCKOT TKMBAa WM CIO0OmHE IHMpKyiuiryhe
tymopcke DNK wu3onoBane w3 1masMme, apyra Cy rpyna TeHCKMX TecTtoBa [2, 5.
MonekynapHu TECTOBU C€ M3BOJIC Y CIEIM]jaTu30BaHUM JIa0opaToprjama; Halll HajBaKHU]JH
3a/laTak je OJpkKaBame KBAJIMTETA Y30pKa ONTHMAIHUM MeTomama (ukcanuje u odpaje
TKHBA.

Mertozie MyATHTEHCKOT TeCTHpama (CBeoOyXBaTHa T€HOMCKA aHAJIHM3a) Y KOjuMa Ce TPaXKH
MeXaHH3aM MOTEHIUjalHe PE3UCTEHIMje W/IIN TapreTabuiHe MyTaluje, Takohe ce Mory
KOPUCTUTH [5]. MyNTUAMCHUIUIMHAPHO JOHOLICHE OJUTyKa j€ KIbYYHO Y OBOM IOIVIETY.
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HNmyHodenorumn — ,,cyporar” THIIOBH TyMOpa

OTkako cy MpBH IyT ONUCAHU MOJIEKYJIapHHU MOATUIIOBH paka J0jKe, IOCTOjU MoTpeda aa
1arojo3u KopuirhemeM MMYyHOXHCTOXEMH]CKHUX MapKepa-cyporara KIacu(pHKyjy TyMope,
y Trpyne Koje HpUOIIKHO Ofpa)kaBajy MoJieKyiapHe noartunoBe. [Ipema mpenopykama
Koncensyca y St. Gallen-y 2015. rogune [50], TpocTpyko HeratuBHu 1 HER2 no3utuBHu
ER neraruBHu Tymopu n ER mO3uTHBHYM HanMMK Ha JTyMUHATHH A cy 100po AepHHUCAHH.
3HauajHa Tpyna TymMopa MO3UTUBHUX HA XOPMOHCKE perenrtope (Ha3BaHa aymMuHal B-like)
je BeoMa XeTeporeHa W Temko jy je nedurucarn. OHa yKJbydyje TyMOpE ca HHCKOM
EKCIIPECHjOM peIlenTopa CTEPOUAHMX XOpMOHa, ToBehaHoOM mposmdepanujoM |/ WiIH
ucroBpeMeHoM HER?2 nosutuBHowmhy. St. Gallen npenopyke u3 2013. u 2015. uune
OCHOBY 3a OBy kiacugukanujy (tademna 10) [50, 56].

Tabena 1. [lepunuyuja 3a neonepamueHe oujacHocmuuike kamezopuje

[{uTonomKke qujarHOCTHYKE KaTeropuje

[penopyke Yjenumenor Kpamerctea/EBporicke [penopyke MHTepHAIMOHATIHE aKaeMHU]je
npernopyke [10] uutonoruje, Yokohama [11, 12] (pu3uk on

manurauTeTa: ROM %)
C1: HeanexBaTHO (KBAaHTUTAaTHBHO W/HIH

KBQJIUTATUBHO ) Heanexsarho (2,4—4,58%)

C2: benurne ne3uje benwnrno (1,2-2,3%)

C3: AtunuyuHo, BEepOBaTHO OCHUTHO AtunnyHo, BepoBarHO OeHurHO (13-15,7%)
C4: Cymma Ha MAJIMTHATET Cymma Ha MmanurauTeT (87,6-97,1%)

C5: Manurso (in situ ¥ WHBa3UBHE JIE3Hje) Manurso (99-100%)

Core 6uoncuja kareropuje [13]

B1: Hopmanno tkuBo nojke/Huje Mmoryhe naTepnipeTnparu
B2: benurue nesnje

B3: Jle3uje HejacHOT MaJMTHOT MOTEHLMjala (MAIMTHUTET MOBe3aH ca <25% ciydajeBa U3 1ele
rpyme)
Crenehe nesuje cy ykibyueHe Y OBY KaTerOpH]Y:

- ckieposupajyhe nesuje: radial scars, koMIieKcHe ckiiepo3upajyhe nesuje, ckiiepos3upajyhu
MaUIOMH

- HEMAaJlUTHE MaIuiIapHe Jie3uje Koje HUCY OJICTPameHe y LIEIUHH

- no0yrnapHa (MHTpaenuTeHa) Heolla3ma (aTunuyHa JioOynapHa xunepiuiasuja, LCIS; cf. BSa)

- aTUMNHWYHA eMWTeNTHA nMponudepalija IyKTaTHOT THIIA

- mucocele like ne3uje

- menynapHe GpuOpoenuTenHe JIe3uje

- spindle cell ne3uje 3a Koje He MOCTOjU JApyra KiacuuKalija Ha OCHOBY y30pKa

B4: CyMmma Ha MaIUTHUTET
B5: Manurso

B5a: in situ xapuuHOM (IyKTaJIHU in situ KapUUHOM, TUIeOMOP(HU U GIOPUIHU JIOOYIApHHU in Situ
KapiHoM; y iopehemy ca B3; Hanomena: npenopyke Yjemumenor KpaseBcTBa 3a (riopumau
noOyIapHH KapiuHOM in situ je B4)
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B5b: nHBa3uBHH KapIITHOM JI0jKe
B5c: HeonpeheHo, vy in sity WA UHBA3HBHU KApIIHHOM

B5d: npyru mamurau nporecu

Tabena 2. [Ipoyena peepecuje npumapnoz mymopa (TR) u nooannux memacmasa (NR) [13]

[Tpumapuu Tymop (TR)

1. KommuteTHa maTosiomnka perpecuja
a. 6e3 pe3uayarHor KapImHOMa
0. 0e3 MHBa3MBHOT KapIHOMa, aju ca pectom DCIS
2. ITaprujamHu OATOBOP HA TEpaIHjy
a. munumanau (<10%) pe3uayanHu (HHBa3UBHH) TYMOP
0. jacan oarosop Ha tepanujy anu ca 10-50% pesuayanHor (MHBa3UBHOT) TYMOpa
B. jacaH OATOBOp Ha Tepanujy anu ca >50% pe3umyaaHor (MHBa3UBHOI) TYMOpa

3. Be3 3HakoBa perpecuje

Jlmmcpum yBopoBH (NR)

1. be3 meracTta3a u 6e3 BUIJBUBUX 3HAKOBA PETPecHje
2. be3 meracTa3za anu ca BUAJEUBUAM 3HAIIUMa perpecje
3. Meracra3se ca 3HaIIMa perpecuje

4. Metacrtase Oe3 3HaKOBa perpecuje

Tabena 3. Jepunuyuja cTNM u pTNM kameeopuja 3a xracugurayujy cmaoujyma KapyuHoma
Oojke Ha ocnogy 8. uzoarwa TNM (2017) [26]

cT (T) i pT — [IpumapHu TYMOD

[Matonomka T kareropuja: vicra kao kiauHMYka T KiacuduKkaiuja, ajd ce MPUIKKOM HaBolema
BeJIMYMHE BpeAHyje camo Hajeha anmensmja (3a0KpykeHa Ha HAjONMMKYy BPEJHOCT mm)
WHBa3WBHE KOMITOHEHTE MEpEHa Ha XHCTOJOIIKOM pe3y. 3a Behe Tymope Koju ce HE MOry
MHUKDPOCKOTICKH M3MEPHTH Y jeIHOM OJIOKy, ofaroBapajyha je Makpockolicka BelWYMHa, Tpema 8.

m3namy TNM-a.

Tx IIpumMapHu TyMOp c€ HE MOXE NPOLICHUTH

T0O Hema nmokasa nmocrojama IpuMapHOT TyMopa

Tis In situ KapIITHOM

Tis (DCIS) JlykramHu KapIiHOM in Situ

Tis (LCIS) Lobular carcinoma in situ

Tis (Paget) [1areroBa 6onect 6e3 in situ ¥ ”THBA3UBHE KOMIIOHEHTE

T1 MuaBa3uBHU TyMOp MPEYHUKA 2 CM WA Mambe
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T1mi Mukponnsazuja 0,1 cm wim Mame y IPEUHUKY

T1la Tymop Behu ox 0,1 cm, anmm He Tipenasu 0,5 cm

T1b Tymop Behu on 0,5 cm, anu He penas3u 1 cm

T1lc Tymop Behu on 1 cm, anu He mpenaszu 2 cm

T2 Tymop Behu ox 2 cm, anu He Tpea3n 5 cm

T3 Tymop Behu o1 5 cm

T4 Tymop 0o Koje BeTMYUHE KOjU TUPEKTHO MHOUITPYje 3u] TpyAHOT Koma (a) win Koxy (b)
T4a Madunrpanuja 3uaa rpyHOT KoIa

T4b Exem (,,kopa HapaHIie’) WiIH yiIepayja Koxe Wi CaTeIMTCKH HOAYC y KOJKU UCTE JIOjKe
T4c Axo cy kputepujymu T4a u T4b npucyTHH y UCTO Bpeme

T4d MuadnamaTtopHu KapIHOM (ITPAMapHO KJIMHUYKA KaTeroprja CTaAupama)

cN — Knnanuka kracuukanyja perroHaTHAX TUMGHIX YBOPOBa

(cN u N kareropuje cy CHHOHUMH)

cNx Craryc pernoHanHuX JUM(PHUX YBOPOBA CE HE MOXKE MPOLEHUTH (HITP. IPETXOIHO CY
YKIIOH-EHH )

c¢NO Hucy nalhene Mmeracrasze y perHOHATHAM JTUMGHUM YBOPOBHMA
cN1 Meracraze y uncunarepansom auBoy | wim Il nokpernu numdHu uBopoBH

cN2 Meracrase y uncuiarepagsHiM GUKCHPaHUM/KOHIIIOMepaTuMa TUM(HUX YBOPOBA WU
KIMHIYKA JETEKTa0MIHE MEeTacTa3e y UIICHIIaTepaTHIM YBOPOBHMA y3 YHYTPAIIlby MaMapHy
apTepujy, HeacolupaHe ca KIMHAYKY JIETeKTa0MITHUM MeTacTa3aMa y akCHIapHUM JIMMGPHUM
YBOPOBHMA

cN2a Meracrase y uricuiarepaine okpyxyjyhe crpykrype win y (a) pukcupane/conglomerate
TUM(HAX IBOPOBA

cN2b Knunanuku gerexkrabuinne Meractase y TMM(GHUM YBOPOBUMA Y3 YHYTpAILllby MaMapHy
apTepHjy, Y OACYCTBY KIMHUYKH JIETEKTaOMIHUX METacTasza y akCHIapHUM JIMMGHUM YBOPOBHMA

cN3 Knuanukn netekraduinHe MeTacTase y uicruiarepaaniuM nHppaximaBukynapanM (auBo 1)
nuM(HUM YBOpOBUMa, Oe3 003upa Ha 3axBahieHocT HuBoa | u II; Wi KIMHUYKY IeTeKTaOuTHe
MeTacTa3e y YBOPOBUMA y3 YHYTpPaLlby MaMapHy apTepHjy U aKCUIapHHU YBOPOBH; WIIN KIMHUYKA
JIETEKTa0MITHE METacTa3e y CyNpaKIaBUKYIapHAM JTUMGHAM YBOPOBUMA, O€3 0031pa Ha
3axBalieHOCT pernoHaTHUX JIUM(HUX YBOPOBA

cN3a Meracraze y nHQpaxiaBUKyJIapHUM JUM(OHUAM YBOPOBUMA

cN3b Knunanuku gerexkraOuiiHe MeTacTase y UICHIaTepaHIM JIMM(HIM YBOPOBUMA Y3
YHYTpalmby MaMapHy apTepHjy ca 1 wim Buile 3axBaheHuX akCHIIapHUX YBOPOBA

cN3c Metacrase y uncunarepagHuM CyHpaKiIaBUKyIapHUM JTUM(QHAM YBOPOBUMA

pN — [aronomnika knacupuKanyja peruoHATHUX JTUM(PHUX YBOPOBA

Hajmame | mHMBO mucekmuje je moTpebaH 3a Kiacu(uKanujy W Opoj HperienaHux JIUMQpHUX
yBOopoBa Tpeba ma Oyme Hajmame 6. (THM mpenopydyje HajMame 6 TUMOHUX YBOPOBA, AT OBO
BOXHU 33 JUCEKIHjy JHUM(HUX YBOPOBA U HE BaKU 3a OMOICHjy CEHTHHEN TMM(HUX YBOPOBA W
y3UMambe y30paKa 13 akCHia)
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pNx Pervionanau numbHI YBOPOBH ce He Mory mnpoueHuTH. (HHje YKIOmeHO paau mperiena uiu
j€ MIPETXOTHO YKIIOWHEHO.)

pNO Hema meTacTaza y peruoHaaIHUM JIUM(QHIM YBOPOBUMA

pNO(i-) Hema xuctonomkn qeTeKTaOMIIHUX MeTacTa3a y perHOHATHUM JTUM(DHUM YBOPOBHMA,
Herarusad [HC

pNO (i+) Xucronomiku notephena 3axsahenocT numMpHUX YBOopoBa He Beha ox 0,2 mm min Mama
ox 200 tymopckux henuja. (Benuunna HajBehe cycenne rpyne henmja, ako nMa BuIie rpyna, 0K
Ou y HeocTaTKy TakBHX rpymna Opoj hemuja Tpedano ga Oyae Kputepujym.)

pNO (mol-) Hema xucTonmomknx Meracta3a y perHOHAIHAM JUM()HUM YBOPOBHMA, H TO3UTHBHH
MoJekynapHu ouonomky Hanazu (06nuno RT-PCR nnn OSNA — amrundukanyja HyKiIenHCKe
KHCEJIMHE Y jeJTHOM KOPaKy)

pNO (mol+) Hema XHCTONOMIKMX MeTacTa3a y pernoHATHUM JTUM(GHUM YBOPOBUMA, U TIOZUTUBHU
MoJieKyapHu ouosoniku Hanasu (00umuHo RT-PCR mim OSNA)

pN1mi Mukpomeracrase (Behe ox 0,2 mm, anu He Behe ox 2,0 mm)

pN1 Meracraze y 1-3 urncniarepaiHuX aKCHJIApHAX TUMGHIX YBOPOBA H/MIK TNM(HUX YBOPOBA
Iy yHyTpallllbe MaMapHe apTepHje; OTKPUBEHE MPOLIEHOM CEHTHHEI JIMM(GHHUX YBOPOBA, AU CY
KJIMHUYKH HeJleTeKTaOuIHe

pNla Meracraze y 1-3 akcunapHa nuMmdHa yBopa

pN1b Meracraze y nuMpHUM YBOpPOBHMA [Iy’K YHYTpaIllkhe MaMapHe apTepHje, MUKPOCKOTICKH
JETIO3UT OTKPHBEH Y CEHTHHEN TMM(HOM 4BOpY, HeJeTeKTaOMIHE Ha IMUUUHTY U (PU3HIKOM
npereny

pNlc Meracrase y 1-3 akcuinapHa num¢pHa yBopa U y TUMGHIM YBOPOBUMA Ty YHYTPAIIHEe
MaMapHe apTepHuje, o1 Kputepujymuma 3a pN1b

pN2 Meracraze y 4-9 akcunapHuX TMM(HUX YBOPOBA WIIM METACTa3€ y YBOPOBUMA Y3
YHYTpallllby MaMapHy apTepujy OTKPUBEHU (PU3UKATIHUM MPErIeI0OM U/UIN UMUIIMHIOM, Oe3
MeTacTas3a y akCHJIapHUM JTUM(HUM YBOPOBUMA

pN2a Meracrasze y 49 akcuiapHuX TUM(GHHX YBOPOBA

pN2b Kinmmandaky geTekTabmIHe MeTacTase IyK yYHYTpalllkhe MaMpHE apTepHje 0e3 MeTacTasa y
aKCHJIApHUM JUM(DHUM YBOPOBHMA

pN3 Meracraze y 10 nim BUILe akCHIIapHUX JTUM(QHUX YBOPOBa WIH WHPPAKIaBUKYIapHUX
IMM(HUX YBOPOBA; WM KIMHUYKY IETEKTA0UIHE METACTa3e y YHYTPaIllkbUM MaMapHUM
TUMQHUM YBOPOBHMA y MIPUCYCTBY | MM BHUIIIE METACTATCKUX aKCHIIAPHUX JINM(HUX YBOPOBA;
WJIM MeTacTase y BUllle o7 3 akcuiapHa JuM(dHa YBOpa ca KIMHUYKY HEACTEKTaOMITHUM
MHUKPOCKOIICKMM MeTacTa3zama AyX YHyTpallkhe MaMapHe apTepHje, WM MeTacTase
UICUJIATePATHUX CYNPaKIaBUKyJIapHUX JUM(HUX YBOPOBa

pN3a Meracrase y Bumie of 10 akcmiapHuX TUM(OHUX YBOPOBA WM METACTA3E Y
WHOPaKIABUKYIaAPHUM JTUMGHUM YBOPOBHMA

pN3b Knunuuku gerexrabuiiHe MeTactase y JIMMGHUM YBOPOBUMA Iy UIICHIIATEPaIHE
VHYTpAaIlll-¢ MaMapHe apTepuje ca | WM BHIIe MeTacTa3a y aKCHIIapHUM JTUM(QHAM YBOPOBUMA;
WJIM METacTase y BUIlIe 07 3 akcuiapHa JuMdHa YBOpa U Y IUM(PHHUM YBOPOBHMA YK YHYTpPAIIHE
MaMapHe apTepHje, IPH YeEMY C€ OBO IMOCIEI¢ OTKPHBA CaMO MPErIelOM CEHTHHEN JTUMQHUX
YBOPOBA, aJIM C€ KIMHUYKU HE MOXKE JIETEKTOBATH

pN3c Metacra3ze uiicunarepagHuX CyNpakIaBUKyJIapHUX JIUMGPHHX YBOPOB
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M — Y nasbene metacrtase (kareropuje cM u M cy uct

cMO be3 ynajbeHMX MeTacTasa

cM1 Ilocrojame ynambeHUX MeTacTaza

VYnamene meractaze ce kimacudukyjy xao pM1 camo ako Cy JoKa3zaHe XHCTOJOLIKHUM WIIH
[UTOJIOIIKMM TIpEriie/oM; WHade KaTeropuje cy (knuHmuke) M kareropuje Mx, pMx, pMO Hucy

neduHICaHE)
Knacuduxkamnuja ctaaujyma

Craaujym T N M
0 Tis NO MO
1A Tlc NO MO
IB TOiTlc Nlmi MO
A TO, Tlc, T2 NO, N1 MO
1B T2, T3 NO, N1 MO
1A TO, Tlc, T2, T3 NO, N1, N2 MO
1B T4 NO, N1, N2 MO
ic buno xoju T N3 MO
v Buno xoju T Buno xoju N Ml

Tope onmcanu craaujymu cy OHH Koju Cy ykJbydeHn y TNM knacudukanmjy kojy je nzgao UICC,
1 uaeHTHdHy cy ca AJCC npupyYHUKOM 32 CTaaujyMe KapuuHOMa AeUHUCaHe aHATOMCKUM, Al
Ce PasINKYjy O MPOTHOCTHYKHX CTaJMjyMa OIMMCAHKUX Yy HOCIEIHEM U3BOPY, KOjH, TOPE cTaryca
ER, PR u HER2, yxmydyjy rpagyc W, Kaga Cy JOCTYITHH, pe3yliTarl Ha OCHOBY pPEUUAWBA
tectupanux Oncotipe DK-oM. TIpOorHOCTHYKHM CTagujyMHd MOTY JAa OJACTYIajy Ol aHaTOMCKHX
CTaMjyMa 3a HajBUILIE JBE MNOTKaTeropuje y oba cmepa [7]. JlnHaMuuke NpPOMEHE Yy OBHM
NPOTHOCTUYKHUM CT3JIMjyMUMa Cy OYeKHBaHe, pedepeHna 7 MX HaBOJM Ha HEKOIUKO CTPaHMUIIA,
xkopumheme OHNAjH KajKylaropa OM MOIIO OWTH jeHOCTaBHHje, YKOIMKO je MOTpeOHO (HIp.
https://reference.medscape.com/calculator/594/rak dojke-patoloski-tnm-stadijum)

Tabena 4. Kombunosanu xucmonowxu epadyc (Nottingham) [6, 27]

KapakrepucTrke TkuBa Ouene
A. TybOynapue gopmarmje .
- yuHe BehuHy TyMmopa (Bume ox 75%)
-y ymepenoj konuunnu (10-75%) 2
-y Manoj konnuuHU (Mame o 10%) 3
b. Hykneapnu meomopduzam
- wmana (<1,5xHopmainHor), yaudopmHa jeapa, yHUPOPMHOT 1
XpOMaTHHA
- ymepeno ysehana (1,5-2xHopMaiHOT) jeqpa pa3IudnuTe o)
BEITMYMHE W 00JIMKA, BUJBMBOT jefapIieTa
- KpyIHa (>2XHOpMAaJHOT) BE3UKyJIapHa jeJjpa ca MPOMUHEHTHM 3
OpojHUM jefapuumMa
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B. MuTtoTcku uHACKC (3aBUCH O] BEIMYNHE BUIHOT T10Jba)

Bunern y Tabenu ucron

Bbpoj MuTo3a Ha 10 BUIHUX MTOJhA BEIHKOT yBETUIAHHa

Bennuuna BugHor Bennuuna BugHor Ortena 1 Orena 2 Oriena 3
1oJjba y mm nosba y mm”

0.40 0.126 <4 5-8 >9
0.41 0.132 <4 5-9 >10
0.42 0.138 <4 5-9 >10
0.43 0.145 <4 5-10 >11
0.44 0.152 <5 6-10 >11
0.45 0.159 <5 6-11 >12
0.46 0.166 <5 6-11 >12
0.47 0.173 <5 6-12 >13
0.48 0.181 <6 7-12 >13
0.49 0.188 <6 7-13 >14
0.50 0.196 <6 7-13 >14
0.51 0.204 <6 7-14 >15
0.52 0.212 <7 8-14 >15
0.53 0.221 <7 8-15 >16
0.54 0.229 <7 8-16 >17
0.55 0.237 <8 9-16 >17
0.56 0.246 <8 9-17 >18
0.57 0.255 <8 9-17 >18
0.58 0.264 <9 10-18 >19
0.59 0.273 <9 10-19 >20
0.60 0.283 <9 10-19 >20
0.61 0.292 <9 10-20 >21
0.62 0.302 <10 11-21 >22
0.63 0.312 <10 11-21 >22
0.64 >23 0.322 <11 12-22 >23
0.65 >24 0.332 <11 12-23 >24
0.66 >25 0.342 <11 12-24 >25
0.67 >26 0.352 <12 13-25 >26
0.68 >26 0.363 <12 13-25 >26
0.69 >27 0.374 <12 13-26 >27
0.70 >28 0.385 <13 14-27 >28

Nottingham XUCTOJOIIKH Tparyc

Hobpo mudepenToBan, rpaxyc 1 3-5

Cpenme audepeHTrBaH, rpamyc 2 67

Jlomre nudpepenToBan, rpagyc 3 89
Ta6ena S. Nottingham npornoctuuxu unnexc (NPI) [27]

be3 3axBahennx mumM¢pHUX YBOPOBA 1

1-3 3axBahena mumQHa 4Bopa 2

> 3 3axBahena nuMQHa 9YBOpa 3
IIpornoctuuke rpyne Ha ocHoBy NPI BpeaHoctu

Opnnyna nporHoctruka rpyna (EPG) 224
Jo6pa nporaoctruka rpyna (GPG) 2,41-3,4
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YwMmepena nporaoctryka rpymna [ (MPG-I) 34144
Ywmepena nporraoctruka rpymna I (MPG-I1) 4,45-54
Jloma nporHoctuuka rpyna (PPG) 5,41-6,4
Beoma noma nporaoctuuka rpyna (VPPG) >6,41

Benmuunaa Tymopa (cm) x 0,2 + BpegHOCTH TMMGHUX YBOpoBa (IIpeMa Opojy 3axBaheHnX TuMGHUX
4BOpPOBa, score: 1-3) + score rpamyca (rpaayc I — score 1, rpamyc Il — score 2, rpanyc Il — score 3)

Tabena 6. Ipaouparve in situ oykmanuux rxapyunoma: npema npenopykama DCIS Konyensyc
xoughepenyuje (1997) [29]

Low grade DCIS Momnotona (MoHOMOpdHA) jenpa Benumunne 1,5-2 RBCs mwim BenmnunHa
(aykneapuu rpaayc 1) jenHe HOpManHe enuTenHe henwje mMykTyca. XpOMaTHH je yIIIaBHOM
mudysan, (GUHO TUCTPUOYHUpaH, jeiaplia Wi MHTOTCKE (QUrype cy
petko BuheHe. Remuje cy yIaBHOM TMojapu3oBaHe (IIPUCYCTBO
TIeoMOp(hHUX jesiapa UCTe BEIIMYMHE UCKIBYUY)jy HUCKH Tpangyc — low
grade).

Intermediate grade DCIS | Jenpa koja ce He yknanajy y rpaxgyc | mutu III ce xnacudukyjy kao
(HyKeapHu Tpagyc 2) intermediate.

High grade DCIS W3paxen miueomopduzam jemapa ca BeauumHom>2,5 RBC wim
(aykseapHu rpaayc 3) HOpManHe JAykTanHe henmuje. YTIaBHOM Cy BeE3WKyJIapHa jenpa,
UpETyJapHUX KOHTypa, TpyOor XpoMaThHa, ca BHIJbHBHM, MOHEKasa
MYJTHIUTAM jeiapiuMa. MUTOTCKH HHAEKC MOXe OMTH BHCOK.

DCIS rpanyc tpeba Outu ompeleH Ha OCHOBY HyKjeapHOr Tpaayca. JlomaTHO, MPHCYCTBO H
npupoaa Hekpose (30HamHa/komeno wiu (Qokanna), henujcka momapusauuja, DCIS matepn/u
(komeno, kpuOpudoOpMHH, MHUKPOMANWIAPHY, TANWIApHU, COJMIHH, JApPyTH) W Moryha
XEeTepOoreHOCT Irpaxyca Tpeda OUTH MoceOHO HarJalleHa.

Tabena 7. Ilpenopyxke 3a xeanmupukayujy mymop-unguimpuwyhux aum¢poyuma (TIL)
Humepnayuonanue TILs/ umyno-onxonowxe paowe epyne [30, 31]

0. V npakcu, TIL ce Mory NpolemMBATH Ha Pa3THIMTHM MOpP(OIOMKHM IeI0BAMA TYMOpA.
[Ipenopyka ce ogHOCH Ha KBaHTHUTATHBHY MpoleHy KoMmapTMeHnTta ctpoMannux TIL (sTILs);
tepmuH TIL ce kopuctu kao cunonnM 3a sTILs. Cneneha npenopyka ce oJHOCH Ha NHBa3UBHE
KapIIMHOME JOjKE.

1. 9% TIL-a Tpe6a n3pasuTH Kao NpOLEHAT MOBPLIMHE CTPOME KOjy 3ay3MMajy MOHOHYKJIEapHe
cTpomanHe uHGaMaTopHe henuje (ykibydyjyhu turasma hemmje w numdonwure, anu
HCKIBYUyjyhu rpanyonuTe) y nopehemy ca YKYITHOM HOBPITHHOM TYMOPCKE CTPOME.

2. TIL tpe6a TpoleHWTH yHyTap IpaHHIA MHBA3HBHOT TyMOpa, KOjH YKJbydyje MHBA3UBHH
¢poHT TymMopa (30Ha 0 | mm Ha MapruHU TyMOpa).

3. Momnonyxkneapue hennje:

a) MpeKo TpaHuIle TyMopa (HHBa3UBHOT (PpoOHTA),

6) oko DCIS-a,

B) OKO HOpMAaJTHUX JOOyIyca,

T') OKO TIoJIpydja Koja cy jarporeHo omreheHa,

1) KOja Cy Cy HEKpOTUJHA,

) Koja mokazyjy perpecuBHy XHjaTuHHU3AIMN]Y U

€) MecTa MPETXOAHE core OUOTICHje Tpeba NCKIbYUUTH U3 TIPOIICHE.

4. JloBosbHa je aHanm3a mpeceka neOibMHE 4—5 MHKpOHA 10 MAIMjeHTy, MpPEryefaHor MpH
yBehamy % 200 nm x400.
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Tpeba maTi mpeaHOCT MyHUM TKUBHHMM IpecenuMa TyMopa y OJHOCY Ha core OWoIcHje, anu
caMo OB€ MOCIEHE MOTY J1a ce KopucTte y npoieHu 3a NAT.

[penopyka je nponena TIL y npocedHo HHOUITPUCAHO], 8 HE UCKIbYYHBO Y HAjUHTCH3UBHU]E
WHQUITPUCAHO] O0JIACTH.

Keantudpukanujy TIL xao koHTHHYHpaHe BapHjabiie Tpeda m3BpmuTH ca Hajsehom moryhom
npenu3Homy, IITO Y CBaKOJHEBHO] MpaKCH 3HAYM 3a0KPY)KHBAamke HA IPOICHTYalHEe
BPEIHOCTH, KOje ce 3aBpmaBajy ca 5 wiu 0.

Takohe Tpeba y3eTn y 003up Aa muMGOIUTH THIIMYHO He GopMupajy KoHuryeHTHe henmnjcke
Tpylie, Tako 1a Cy Maje IpasHHHe Hu3Meh)y MOHOHyKIIeapHMX HHQIaMaTopHHX henwja y
noapydjy crpome unuiarpupane TIL (y Opojuory mnpomopiuja; yKymHa HWHTpPaTyMopcKa
CTpOMaJIHA MOBPILIMHA j€ UIMEHWIIAL) MPUXBATIFUBH, U TIOCTOj€ YaK U ca TOPHOM I'PAHHULIOM OJ1
100% 3a crpomainue TIL.

Ilopen ceMH-KBaHTUTAaTUBHE BpeIHOCTH cTpoManHux TIL, Moxke ce KOpPUCTHUTH U
JECKpUNTHBHU HA3WB, Kao WITO je ,,KaplHHOM JAojke ca mpeoBnalhyjyhum nmumdonurnma”
(LPBC), y xome je Opoj nmumdonura y ocHoBH Behu ox Opoja TyMOpckuxX henwmja; 1o
nebuHUIMjH, Tomynandja JuMo-miasManura koja npenasd 50% wim (mpema Apyroj
nedununmju) 60% CTpOMaTHOT MOApYYja OJf HHTEPECa, MOXKE C€ HACHTU(UKOBATH YHYTap
TyMmopa.

Tabena 8. Ilpoyena HER2 mecmosa [45]

HER2 umyHOXHCTOXEMHja ca BaIMIHUM aHTUTEIUMA Ha PENPE3CHTATHBHOM
Y30pKy UHBa3UBHOI KapLIMHOMA

Hupkymdepennmjanna, | KommuerHa, cmabo no | HekomrutetHa, cnaba | bes peakumje,

KOMIUICTHA, yMEpeHO MHTCH3UBHA | WM je[jBa IPUMETHA | HEKOMIUICTHA, craba
WHTEH3UBHA MeMOpaHCKa peakiuja | MeMOpaHCcKa WK jeIBa IPUMETHA
MeMmOpaHcka peakuyjay | y >10% Tymopckux peakuuja y >10% MeMOpaHCKa peakiuja
>10% TyMOpCKHX hemuja TyMopckux henmuja y <10% TyMOpCcKuX
hemmja henmja
[NO3UTUBAH 3+ HECUT'YPAH 2+ HETATHUBAH 1+ HETATHBAH 0
(HER2 low)
Tecrt in situ

xubpuanzanyje (ISH)
j€ HeoImxo/aH Ha
HCTOM Y30pKY WM Ha
HOBOM y30PKY HCTOT
naryjerta (IHC wmm
ISH)

Kareropuje vHa ocHoBy HER2 pe3ynrara ISH tecra

I'pyna 1 Knacuuan HER2 ammndukoBanu Tymop:

MNO3UTUBHO, HER2/CEP17 oanoc >2,0 u cpeawmu 6poj konmuja HER2 no henuju je >4,0
I'pyma 2 Mono3omuja xpomosoma 17:

onnoc HER2/CEP17 >2,0 u cpenmu 6poj xornmja HER2 no henmju je <4,0. Cmatpa ce
nmo3uTHBHUM camo ako je IHC 3+

I'pyma 3 Koammumdukanuja (monuzomuja xpomo3oma 17):

oxaoc HER2/CEP17 no henuju <2, u cpenmu 6poj konuja HER2 je >6,0. Cmatpa ce
no3utuBHUM camo ako je [HC 2+ nnm 3+

I'pyna 4 I'panndHO/HECHTYPHO:

omaoc HER2/CEP17 <2,0 u cpenmu Opoj konmja HER2 mo henmju je >4,0 amm <6,0. Cmatpa
ce MO3UTUBHUM caMo ako je IHC 3+
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5. I'pyma 5 Knacuunn HER2 meamnnudukoBaHu TyMOp:

HEI'ATHMBHO, HER2/CEP17 onroc <2,0 u cpenmu 6poj konuja HER2 mo hemuju je <4,0

Xetreporenoct HER2

Hdedununmja xeTeporeHocTd: arperupaHa henmjcka TomyJanuja Koja ce  cacToju O
ammmunduuupannx hemmja koje uymne >10% Ttymopckux henmja y HUCIHUTHBAaHOM Y30DKY.
[Mojenunaune amruindukoBane henuje MPUCYTHE y MO3aWYHOj, PAIITPKAHO] MUCTPUOYLHjU HE
cnajgajy y oBy Kateropujy. TakBu cilydajeBH Cy peTKH. AMIUIM(HUKOBaHa W HeaMIUIM(UKOBaHA
nozipydja Tpeda nucnuraru onsojeHo. HER2/CEP17 ogHoc u cpenmu Opoj koruja HER2 mo henmju
y aBe morynanuje henmja Tpeda ce HaBecTH 0/BOjeHO. [Ipomopnnjy aMIumduKoBaHe MOIyIalyje
Tymopckux hemuja Tpeba HaBectH y wu3Bemrajy. CiydajeBe ca HeaMIUIM(DUKOBAHUM U
ammnQuKoBaHUM THoApydyjuma Tpebda cmarpath HER2-mosutuBHUM. VY ciydajy mopdoiomike
XETEPOTeHOCTH, Tpenopydyje ce moHaBkambe HER2 TecTmpama Ha XHpypIIKOM MaTepHjaiy.
Ouekyje ce 1a oje/beiba 3a MaTOJIOTH]y KOja W3BOJEC MMYHOXHUCTOXEMH]CKE TECTOBE YUECTBY]Y Y
IporpaMy eKCTepHOT OCUTYpama KBaJIUTETa U CTEKHY oaroBapajyhy kBanupukanmjy.

Tabena 9. Ilpecne0 npocHOCMUYKUX THECMOBA 3ACHOBAHUX HA GUULE 2eHA/MONEKVIAPHUX
npoznocmuukux mecmoaa [2, 5/

Tect Mertone Bpoj Tectupanmnx Viora mamujeHToBe ASCO/NCC
reHa/IpOTeNHA rpymne/recra N mpenopyke
Oncotype DX RT-PCR 21 rena (16 rena+5 | ER/PR+, HER2-, pNO Jaxo
Tumor RNA pedepentnux rena) | ER/PR+, HER2-, pN1/

[Ipouena pusuka ox
penarica, mporeHa
motpede 3a
XEMHOTEPITH]OM
(MpenuKTUBHO U
MIPOTHOCTHYKH )

MammaPrint Microarray | 70 rena ER/PR+, HER2-, pNO Jaxo
Tumor RNA ER/PR+, HER2-, pN1/

[Ipouena pusnka o
penarica, mporeHa

moTpeoe 3a
XEMHUOTEPIIHjOM
(TIPOrHOCTUYKH)
Prosigna Microarray | 50 rena + 5 ER/PR+, HER2-, pNO YMmepeHo
(PAM50) pedepeHTHHX reHa
Tumor RNA
EndoPredict RT-PCR ER/PR+, HER2-, pNO | YMmepeno
Tumor RNA
[Iponiena moTpebe 3a
XEMHUOTEPAInjoM,
MIPOJIOHTHPaHOM

XOPMOHCKOM TeparujoM
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Tectupame Germ | Sanger BRCAI1-2 CKpHUHHMHT 32 HaclaenHd | Jako
cell myTanmja CeKBeHIHO KapIMHOM JI0jKe:
Herymopcka . 40
DNA u3 kpB HUPaBbE MaIUjeHTH Mngljn o1
i NGS roAIMHA, 3Ha4YajHa
MMOPOANYHA UCTOPHja
KapIHOMa JI0jKe,
TPOCTPYKO HETaTUBaH
KapIMHOM J0jKe,
HCTOpHja KapIImHOMA
jajHUKa, OCETIBUBOCT
Ha PARP naxuburopny
Tepanujy
T'enercku manen | NGS, PCR, | ESRI, PIK3CA, Pesuctenmuja Ha WNunukanyja
TecT: hotspot FISH. IHC RBI1, FGFRI1, XOPMOHCKY Tepanujy U | 3aBHUCH O]l
MyTanuje, ’ NTRK, Ha CDK4/6 KJIMHUYKE
aMIUTHUKaInje, MHKPOCATEITUTCKH HHXUOHUTOpE CITHIIKE
bysuje; Mmapkepu, MLHI1,
MHKPOCATEIUTCK MSH2, MSH6,
a HecTaOWITHOCT PMS2
(tymopcka DNA,
RNA)

Tabena 10. Hmynoxucmoxemujcka Kiacuguxayuja 3a mepanujcky KIACUPUKAYUjy KapyuHoma
0ojke 3acnosana na npenopykama Koncensyc xongepenyuje St. Gallen uz 2015. [48, 50]

Knvanuka knacupukanmja Hanomene

ER—/PR—/HER2-
Buneru kputepujyme n3Haa
Bunern xputepujyme u3Haa

TpocTpyko HEraTUBHU

Xopmon penentop HeratuBau, HER2 nmo3utusHu
XopmoHn perentop no3uTuBHU, HER2 no3utusam"
Xopmon penentop no3utuBau, HER2 HeratuHu

WHuTeH3nBHA eKcIpecHja XOPMOHCKHX
perenTopa, HU3aK HHIeKC nmpoiudeparuje
Ki67, pNO-pN1, pT1-pT2

CriexTap TyMUHaTHUX TyMOpa!

o Jaka mo3MTHMBHOCT XOPMOHCKHX peLenTopa,
CIIOp pacT, MaJjla TYMOpcKa Maca (JlyMHHAI
A-like)

. YMepeHa

o Crabuja MO3UTHBHOCT XOPMOHCKHUX
pereniTopa, OpKu pact, Beha Tymopcka maca
(;mymunan B-like)

Crnabuja excrpecuja XOpMOHCKHX PErenTopa,
BuIIM MHAEKC nponudepanuje Ki67, >pN2,
XHMCTOJIOIIKH Tpanyc 3, eKCTeH3UBHA
mumdoBacKyIapHa nHBazuja, >pT3

Hanomene. ER mnosutuBHOCT m3mel)y 1% u 9% cmarpama ce HemsBecHOM Ha KoHceH3yc
koHpepeHuuju y St. Gallen-y, peTku TyMOPH ca OBUM OIICETOM ITO3UTUBHOCTH MMAajy TeHEPATHO
JIONIMjy TPOTHO3Yy OJ OHHMX ca BHUIIMM HUBoOM ER mosutuBHOcTH. IlpolieHa wuHaekca
nponudeparmje Ki67 Tpeba ma ce 3acHMBA Ha NPOCEYHUM BpeaHoctuMa Kub67 y cBakoj
nabopaTopHUju: HIIP. aKo je cpeamu uHAekc nponaudepanuje Ki67 20%, oHa je BpeIHOCT UCTOL
10% ouwmrnenHo Hucka, BpenHoct ox 30% wnu Bumie je Bucoka. St. Gallen/beuku KOHCEH3YC U3
2021. mpemnoxuo je Bpeaoctu >30% kao MHAMKaIMja 3a XxeMuorepanujy kox ER-nmosutuBHHX
Tymopa [50].
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3.1. Hpuaor. [Ipenopyka 3a oOpa3ary/cagprxaj XMCTOJIOMIKOT U3BEIITAja 32 paK JA0jKe
HaKOH XHpYprHje

Bpoj xucronoukor y3opka:

Hwme u pesume:

T'omumire:

Matuunau 6poj:

VYnyhen o cTpasne:

KianHnuky moganu:

butHM aHaMHECTHYKH MOJALIN:

Tun ,Z[eTeKI_II/IjeI CKpPUHUHI, CHMIITOMATCKHU, HCIIO3HAT

Pe3yaratu npeonepatuBHor nperJeaa aojku (BIRADS knacudukanyja, nokanuzamyja,
JTMMEH3Mja/je, TUI Jie3nje, MUKpOKaIIU(UKLINje, MyITH()OKATHOCT, CTaTyC aKCHJIAPHUX
TUM(HUX YBOPOBA; THII IIPEOIIEPATUBHOT 00eIekaBama (ako MOCTOj1)

[IpeomneparuBHa nuTosoruja: Huje ypahena / ypahena (rae?; pesynrar):

Kop 6uornicuja: auje ypahena / ypahena (rne?; pesynrar):

HeoanjyBanthu tpetman / NAT: Huje nat /aart (aetabu TpeTMaHa):

VY30pak / TUIT XUPYPILIKOT 3aXBara:

Jlokanu3zanmja: cTpaHa; KBaJpaHT (Moke OUTH TPUIIOKEH IIEMATCKHU LPTEXK)
Nmunmsar y3opka: ypahen/nuje ypahen

WuTpaoneparusuu nperien: Huje ypahen / ypahen: centuren numpHu 94Bop / Tymop /
peceKIoHa MapruHa

Tun uHTpaoepaTUBHOT Mperieaa (3aMp3HyTH pe3 +/-UMIPUHT IIUTOJIOTH]A ); PE3YJITaT:

Bbpoj xanymna:

MaKpoCKONCKH ONMUC XUPYPIIKH 0JCTPAIeHOT TKHBA
Jlojka: KBapaHT/MacTEKTOMH]ja/peTPOMaMUTIAPHO TKHBO/OCTAJIO;

Jlmmpun uBopoBu: SN /akcuina/ocTano
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XHCTOJOMIKY U3eNITAaj

1. BpcTa TyMopa (MHBa3UBHU/HEMHBA3UBHH)

— WHBA3UBHU KapIUHOM
— KapUWHOM in Situ

— KapIUHOM in Situ ca MUKPOWHBA3HjOM

— MHBA3MBHU KapIIMHOM Ca €KCTEH3UBHOM MHTPAAYKTATHOM KOMIIOHEHTOM
— IlareroBa 6onect

2. IucTpudynmja jge3mnja

MyntudokarHocT: 1a / He; MaKpOCKOICKH / MUKPOCKOTICKH

3. BeinunHa U eKcTeH3Mja

Hajseha makpockorncka AuMeHsuja Tymopa: mm (y ciay4ajy Myn1TudokamTHOCTH
HajBehu Qokyc)
Hajseha Mukpockorncka JuMeH31ja HHBa3UBHE KOMIIOHEHTE TYMOpa, mm

(y ciryqajy MynTu(OKATHOCTH TUMeH3Hja HajBeher (okyca)

Hajseha mukpockoricka ekcTeHsmja Tymopa (in sifu 1 ”HBa3MBHE KOMITOHEHTE 33j€/IHO):
mm

4. XHCTOJIOIIKH THII TyMOpa (in situ 1 ”HBA3UBHOT)
DCIS

Tun / nujarnoctruka knacugukanyja: (anp. DCIS, IlaretoBa 6onect Opagasue,
MHKATCYJIMCAaHH MAWIAPHU KapLUHOM, UT/I.)

JIoMHUHaHTHA apXUTEKTOHHKA!
Hyxneapuu rpanyc: LG/I'panyc 1 — 1G/I'pagyc 2 — HG/T'panyc 3

Komeno Hekpo3za: na — He

Xupypiika MapruHa: 3axpahena / Huje 3axBaheHa; AucTadma___ mm, (cMep: )
Pacniopen: yaudoxkanan — mynrudoxanau — qudy3Hu

Excrensuja:_ mm

Muxkpoxnanuduxaimje: na /me

Van Nuys knacupuxkanmja

1. He-HG, 6e3 Hekpo3se

2. He-HG, ca Hekpo3oM

3. HG + Hekpo3a

LG — low grade, nobpo nudepenroBan; 1G — intermediate grade, ymepeHo nudepeHTOBaH;

HG — high grade, nome nudepenroBan
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Jlodynapua (unTpaenuresna) Heomnasuja (LCIS)

Tun: Kiaacuuan O

®nopunnu / [Ineomopduu (HaBectu nadopmaryje npema DCIS-y) O

Mukpoxkanuudukanuje: na / He
MyntudoxanHoct: na / He
NHBa3UMBHH KapIUHOM

Xwuctonowmku taun — npema C30 kinacupuKanmju:

5. XucTo/I01IKHY IPayc HBAa3MBHOT TyMOpa

Nottingham (M1 KOMOMHOBAHM) XUCTOJIOIIKH I'PAIyC:

I'panyc I (onena 3—5; no6po nudepenToBan)

I'panyc II (omena 6—7; cpeame nudpepeHTOBAH)

I'panyc I1I (ouena 8—9; nome qudepeHTOBAH) O
Hyxkneapuu nneomopduzam

TyOynapue hopmarnmje

MuTtotcku uHIEKC: MUTO3¢e / 10 IMoJba BEIMKOT yBEIHNYambha

6. Ilepurymopcka (ium¢o)BacKyjJapHa HHBA3Mja: 1a — HE — HECUTYPHO

7. Xupypuike Maprute: 3axsahene — cio0ogHe

Ako je MapruHa 3axBaheHa: TyMOp UIACHTU(UKOBAH y MaprUHU j€ UHBa3UBHU — in Situ —

o0a — Huje Moryhe mponeHNTH; TujameTap TyMOpa Ha MapTUHU

Maprusa je Hajonmxa:

VY nasbeHocT o] HajOInXKe MapruHe: mm

8. 3a y3opak o0eJie:keH KIHINCOM: MECTO

UICHTU(HUKOBAHO /HUj€ HICHTH()PUKOBAHO

9. Cratyc 1umM$pHHX YBOPOBa

bpoj cenTuHeTHUX TUM(HUX YBOPOBA:

Bbpoj HecenTuHen MMM(pHUX YBOPOBA!

VYxynan 6poj 1MMpHUX YBOpOBa:
Bpoj MeTacTtaTcku U3MemEeHUX TUM(HUX YBOPOBA!

[Ipernenanu muMdHNU YBOPOBH:

(onmmoHamHO Opoj JNMM(pHUX YBOpOBa ca MHUKpOMeETaras3ama,
M30JI0BAaHUM TYMOPCKUM henrjama)

MakpomMeTacTa3ama,
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NMyHOXHCTOXEMH]CKO TECTUPAbE: J1a — HE
Hajseha numensuja HajBehe metacrase: mm
ExcTpakancynapHo mupeme: 1a — He

Pt pN M )

10. Penenropu

ER-no3utuBHOCT y__ %, MPOCEYHN MHTCH3UTET: c1ab — ymepeH — jak. Allred score:____
PR-nmo3utuBHOCTy__ %, MpOCEUHU MHTEH3UTET: cllab — yMepeH — jak. Allred score:__
[Ipouena HER2 cratyca (umyHoxucroxemujcku): 000 140 2+ 3+

HER2-ISH notpe6an: na — ne; ISH pesynraTtu:

Jlpyra IMyHOXHCTOXEMH]jCKa TECTHpamba:

11. Jonathm nmoxanu 3a moct-NAT cayuajese:

PerpecuBHa kaTeropuja npuMapHUX TyMOpa:

PerpecuBHa kareropuja peruoHaATHUX JJUMGHUX YBOPOBA:

JluMeH31je TYMOPCKOT JISXKUIITA KOje CafpkKH TYMOPCKO TKHBO: X mm

IIpoceuHa Leays1apHOCT TYMOPCKOT JICKHILTA: %; yneo DCIS-a: %
Bpoj ntumduux yBOpoBa ca / 6e3 MeraTasza u ca / 6€3 3HaKOBa perpecuje:

Benunuuna HajBehe meTacrase y 1uM(pHOM YBOPY: mm

12. Ipyru Mop¢0/I01IKH AeTa/bH:
TIL, mepTyMOpcKa HHB3H]ja, HEKPO3a, €1acT03a

Muxkpokanmmudukamnuje: 1. 6eHUrHO 2. MaTUTHO 3. y 00€ CTPYKType

13. OcTanu Haj1a3 — HeTYMOPCKA NATOJIOTHja

14. 3aBpmiHa aujarno3a/Munubeme/3akbyyak

benewxe:

Hatym Hornuc
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4. PAIMOJIOIIKE METO/IE TUJATHOCTHUKE
PAKA TOJKE



HNPEINIOPYKE

[Ipe paaronomKuX AMjarHOCTHYKHUX MOCTYIaKka 00aBe3aH je KIMHUYKHU MPerie]] JOJKH ca
00aBEe3HOM JIMYHOM W TIOPOJMYHOM aHAMHE30M Y KOjoj je ToceOHa Mmaxkikha yCMepeHa Ha
MOCTOjame paKa JI0jKe, OBapHjyMa, MEHOTIAy3aTHH CTaTyC MallijeHTa.

Cam KIMHUYKH Tperies] moApa3yMeBa OMMaHyeIHy Majlanujy W JT0jKe M PETHOHATHUX
muMQaTuka, KITMHAYKH 3aKJbydak/Iujarsosy (JIOKaau3aujy TyMopa y JOjIH, BETHUHUHY Y
MIJIUMETPHMA, CTAaTyC aKCHJIC KIIMHUYKH).

Knunnuku npersien o0aBiba OHKOJIOT WM JIEKap Apyre CHEIHjaIHOCTH KOju je o0ydeH 3a
nperiesa T0jKu.

Vrora 11jarHOCTUYKUX METOA KOJl O0JIECTH JI0jKe:

« JICTEKLHja TyMOpa

« TPOIICHA IMPOIIUPEHOCTH OOJIECTH Y JI0jIH

e TIPOIICHA MPOIIUPEHOCTH OOJIECTH HA pErHOHATHE JTMM(HE YBOPOBE

+ TIPOIICHA MOCTOjama yIaJbeHNX MeTacTasa

e J1a c€ YTBPJAHM CTAJIUjyM OOJIECTH pajH IIaHUpakba JICUeHa

e CJIMKOM Bol)eHa OHWoIICH]ja: 1a c€ MOTBPAM IUTOJIOIIKA/XHUCTOJIOIIKA JIHjarHo3a

e Yy Ileuemy: IpeolepaTUBHA JIOKanu3alnuja (HemanmaOWIHOT) TyMOpa, MapKHpama
nexumTa TymMopa nipe miuaHupane NAT (HeoanjyBaHTHa Tepamuja), TOTBpAA
MPUCYCTBA TYMOpa y CIELMMEHY, O3HaYaBame Kao MOMON y MaTOXUCTOJIOMIKO] 00paan
MaTepHjajia, y HeKUM CiIydajeBUMa Kao MeToJja MEePKyTaHOT MHHUMAJIHO MHTEH3UBHOT
Jeuemha

« y eBalyanmju epexTa Teparuje

« y mnpahemy Toka OoyiecTu

e Yy paHO]j IETEKIHj! PEIUINBa WIH MeTacTa3a 00JeCTH

« yJOray pecTakupamy OOJIECTH.

MPEITIOPYKA

OCHOBHY MPUHITUT j€ J]a C€ HUKAKBa Teparuja He CME JIaTH Mpe TUjarHOCTUYKUX HMHIIMHT
CTynuja.

Paguonomnike MeToe qujarHOCTHKE 000JbEHA JOJKE CY:

. BusyanusanmoHe (MMHUMHT) METOJIE
2. HMHTepBeHTHE MeTOE 00EIEKaBamba UK OHOIICH]E TPOMEHE.

Busyanu3zanuone (MMUIIMHT) METOJIE 0jKE CY:

1. Mamorpaduja
2. Vurpassyk nojku (Y3)
3. Maruerna pe3onannuja nojku (MRI).

Cge Tpu ce nepunnmy Ha ocHOBY BI-RADS kareropwuja.
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BI-RADS (Breast Imaging Reporting and Data System) kaTeropu3aunmja nmpeacraBjba
HAYMH KoMyHuKamuje udmel)y paamosiora m kamnmyapa. Iloctoje U Apyru cucTtemMu
KOZIMpama, ajli Cy Mame 3Ha4ajHU U He Tpeba ux ynoTpedsbaBaTH.

OBaj cucTeM KoAMpama JIOHOCH W CMEpHHIIC 3a Caapikaj pPaavoJIOIIKOT Hajasa
00e30ehyjyhu yaudopman caapixkaj o:

1. wHAMKanWju (CKPUHMHT, JHjarHOCTHKA, paheme)

CTPYKTYPH JI0jKE

3. ommcy TpPOMEHE Yy JOjiH, HW3IJIe[, BEIMYMHA M I0J0Ka] (COJNMIHA MPOMEHA,
acuMmeTpuje, mopemehaj apXuUTEKTOHWKE, KallU(pUKalHje, €IeM KOXKe, YBIadueHhe

™D

MaMuJie, BEJIMYMHA Y MIJIMMETPUMA, TIOJI0Ka] Y OJIHOCY Ha caTe W JaJbUuHy O apeoJie
WM MaMUJIE)

4. KoMIapaiyju ca NpeTXoJHHM Hajla30M

5. munusemy 6a3upanom Ha BI-RADS kareropujama 0—6

6. mpemnopykama 3a Jiajby oopaiy.

3a onucHUBame TYCTHHE TKHBA JIOjKe KOPUCTH Ce YeTHpH Karteropuje o3HadeHe ca ACR A,
B, C u D: ACR A — o3HauaBa j1a je 10jka TOTOBO MOTHYHO Tpal)eHa o7 MacHOT TKHBa (10
25% rycror TkuBa). JemHa ox 10 jkeHa WMa TakBe JIMIIOMATO3HE JI0jKE, CEH3UTHUBHOCT
mamorpaduje je Bucoka. ACR B — o3HauaBa ma mocroje rycre 30He (pacyTa moupydja
IaHgynapHor, gubpornanaynapHor Tkusa, 10 50% rycrohe), anu Behu neo nojke Huje
ryct, 4 on 10 sxena umajy TakaB Hana3z. ACR C — o3HauyaBa ja mocroje 30He rycrohe ox 51
1o 75%, xoja MOXke MacKHUpaTd Mame Jesuje, Takohe 4 ox 10 jxeHa MMajy TakaB Haias.
ACR D (u3pasuro rycre) — npeko >75%. Jeqna ox 10 jxeHa nMa TakBe Jojke. Y OBAaKO
CTPYKTypUCAHHUM Ji0jKaMa MaMoTrpadcKu mpersie]] moTpedHO je JOMYHUTH YATPA3BYKOM.

BI-RADS 0 TIlorpebHa je nmomaTHa eBadyaldja W/Wiaud Tmopeheme ca MPETXOIHUM
MaMorpa)CKUM Haja3uMa, jep KOHAa4YHa IPOLEHa HAa OCHOBY AaKTyeJlHE, CTaHAapIHe
mamorpaduje Huje moryha. Ilpemopyke 3a gomaTHa CHHUMama YKJbYUyjy crenehe:
CIeIMjaliHe TpOjeKInje, CHUMKE ca KoMmImpecujoMm, Mamorpaduja ca yeehamem, mperies
yarpa3BykoM. Kareropuja 0 ce 00MUHO KOPHCTH Y MaMOrpadckoM CKPUHUHTY, MaJia OBJIE
HE ITOCTOjU KOHCEH3YC.

BI-RADS 1 He Buzme ce HMKakBe NATOJOMIKE MPOMEHE Koje Tpeba KOMEHTapucaTH y
Hanazy. Jlojke cy cumeTrpudHe rpale, He Buie ce TYMOPCKE CeHKe, mopemehaju cTpykrype
WJIH CYCIICKTHE KaaIupuKaIyje.

BI-RADS 2 O3nauaBa ypemaH Haja3, ajqu ce BHAe OcHUrHe mpomeHe. Omnyka je
panuonora na iu he Te mpoMeHe Aa MOMeHe y Haialy Wwid He. TUNHYHE, IPOMEHE Cy
OenursHe kanuuukanuje (MHBOIYTUBHU KanuudukoBaHu (GuOpoageHOM, CEKpEeTOpHE,
BacKyJiapHe, IpcTeHacTe Kaaudukaimje), TAMMIHEe OCHUTHE MPOMEHE KOje CaJpKe MacT
(oneo3He 1HCTe, JIUIIOMH, TAJIAKTOLENe, XeTEPOTeH! XaMapTOMH, TUHIIMYHU UHTPaMaMapHU
auM(GHE YBOPOBH), 3aTUM WMIUIAHTH M CTAlMOHAPHU OXWJBIM MO THUIy HapylIeHE
APXUTEKTOHUKE Ha JIOKATH3AIH]U MPETXOTHE OTEpaIlrje.

BI-RADS 3 BepoBaTHO OEHHTHA ITPOMEHA, KOja 3aXTeBa PAaIUONIONIKO Mpaheme y KpaTKuM
uHTepBanuMa of 3 a0 6 meceuu. Pusnk 3a kapuuHOM A0jke je Mamu of 2%. Y ciydajy
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npoMeHa ocoOuHa Je3uje y ToKy mpahema, MHIWKOBaHA je Ouoricuja. [loxkespHO je Ha
cieaehoj koHTponu foHeTH oanyky o mpomenu BI-RADS kateropuje 3 na BI-RADS 2 niu
4 v moctynuTH 1o uctoj. CKpUHUHT HE MOXe J1a ce kiacudukyje kao BI-RADS 3.

BI-RADS 4 (A, B, C) Ilpomena nuckor (BI-RADS 4A — 2-10%), ymepenor (BI-RADS 4
B —-10-50%) u Bucokor (BI-RADS 4C — 50-95%) pusuka of MaJUTHHUTETA, MOTpPeOHA
Oworicja. Y OBOj KaTeropuju Cy TPOMEHE KOjeé HEMajy THIMYHE KapaKTCPUCTHKE
manurauTeTa. [lomena na motkareropuje (A, B, C) je pagm Oosber KBaHTH(HKOBamba
pY3HKa O MajHWrHe OOJIECTH W JIaKIe 3ajeHUYKE OJTyKe JIeKapa M TMalldjeHTa O JaJbeM
MOCTYIIKY.

BI-RADS 5 IIpoMeHa BUCOKOT pU3HKa O]l MAJTUTHUTETA, >95%, o0aBe3Ha Ouoricyja.

BI-RADS 6 ITaroxucTonomku Bepu(HuKoBaHa MaJUrHa IpoMeHa.

MMPEINIOPYKA

[{nse *MUGIIHT METOZA JIOjKE j& OTYKA O JeTHOM O] TPU MPHUCTYTIA:
a) omoncuja (BI-RADS 4 u BI-RADS 5)

0) npaheme y kpahum BpemenckuM untepBaianma (BI-RADS 3)

B) NIPEBEHTUBHHU MpETIEAN Y peXUMY 3a aary kuBoTHy 100 (BI-RADS 1 u BI-RADS 2).

Bn3ya.1m3a1m0}le METOa¢e

Mamorpagmuja

Mawmorpaduja mnpeacTaBba HajBAKHU]Y HUMHIMHT METOAY 3a NETeKIH]y WU AMjarHO3y
KapuuHoMa jaojke. OCHOBHM LIWJb je paHa JWjarHo3a M Teparudja KapLuuHoMa JIojKe, Ja ce
cMamu MopranuteT U omoryhu Behm mpomenar momrennux omepamnwmja [1, 2, 3, 4] ca
00JEUM KBAJIMTETOM JKUBOTA Y €pH MOJIEpPHE Tepamnuje [5, 6].

Jurutanaa mamorpaduja uMa JOKa3aHE NPETHOCTH Y OJHOCY Ha KOHBEHIIMOHATHE
aHaJoTHE TexXHuKe [2, 7].

CxpuHMHI paka 10jke

Hanuonannu mporpam 3a paHo OTKpuBame paka aojke y CpOuju ce cmpoBoau ox 2013.
TO/IMHE, KPO3 IBOTOIUIIHY IUKITYC 3a MOMyIanujy xena on 50 go 69 roquHa. Hanmonanuu
CKPMHUHT Iporpamu Mamorpadujom crpoBoze ce y 25 npxkasa EVY, a meo mporpam ce
KOHTPOJIMILIE TPEKO MHANKATOpa CKpUHUHTA [6, 7, §].

[Ipenopyke 3a mamorpadcku ckpunuHr je noHeo ECIBC (The European Commission
Initiative on Breast Cancer), 3a xeHe xuBOTHe n00u ox 50 mo 69 romuHa u ca
npenopykama 3a sxeHe oa 45 no 75 ronuna [8].

[Tan cTome MopTanuTeTa je HajU3pakeHUjU y rpynu xeHa ox 50 no 69 roauHa, 10K je
edekTuBHOCT ckpuHUHTA y rpynu 40—49 mama, nocebno y rpynu ox 40 1o 44 ronune [9].
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IARC (International Agency for Research on Cancer) je 00jaBHO CIMYHE 3aKJby4yKe O
cKkpuHHUHT Mamorpadwuju [10].

He nocrtoju koHCEH3yC 0 eheKTuMa CKpUHUHTA Ha PEAYKLHM]y MOPTAJIUTETa Off paka JojKe,
¢ 003MpOM Ha JOCTyIHE MojaTke. JeqHa panaoMu3npaHa cryauja y EHrneckoj je moka3zana
20% penaTuBHY pEayKIMjy MopTanurera y rpymu xeHa on 50 mo 70 romuna [11]. OBa
CTyIWja je Hariacwia morpedy 3a pa3marpameM pH3HKa Off NMPEKOMEpHE JHMjarHo3e U
TpeTMaHa, Kao ¥ JIAKHO MO3UTHBHOT HaJla3a y MpOIeHN OeHeduTa U mTeTe O CKPHHUHTA.
Ty cy u Moryhn na)KHO HeTaTUBHM Haja3W, KOjU MOTY YIUTH HECHTYPHOCT M TAIlUjeHTY U
JeKapuMa U HalpaBUTH IITETY.

Pusuky mpunaroheH CKpHHUHr je MeToja Koja Ce TPEHYTHO €BAIyHpa y KIMHHYKUM
Tpajanuma. Tako MRI mojke neTekTyje pak y paHHjeM CTaujyMy Hero mamorpaduja,
CMamyje pU3UK 3a OTKpuBame Oonectu y Il mmum Bumewm cragujymy Gonectu 3a 70% kox
KEHa ca TIO3UTHBHOM IIOPOJMYHOM aHAMHE30M Ha pak Jojke. Hema mnoparaka 3a
onrosapajyhy penykmujy mopramurera [9, 10, 12].

JKene ca BUCOKMM PH3MKOM 32 paK J0jKe, HAPOYUTO Cca MOTBPHEHUM IITETHUM MyTallljama
Ha BRCA1/2 wmm TP53, 3axteBajy ckpununr ox 30. omnocHo 20. rogune >kuBota MRI
IpErve oM.

Pusuk 3a pak nojke Ko KeHa y mporpammuma in vitro ¢eprunusanuje Huje noehan mo
JOCTYTIHO] JIMUTEpaTypH, Maja MOCTOJU TeopeTcka MOryhHocT ¢ 003MpoM Ha MpHUMEHY
XOpMOHCKe Teparnuje. EBeHTyallHu roauiimi MaMorpaM MOXKE J1a ce pa3MOTPHU KOJI XKEHa ca
NOHABJbAHHUM, AYTOTPajHUM XOPMOHCKUM CTUMYIalujama [64].

Moryhe je cipoBOIUTH U T3B. ONMOPTYHUCTUYIKH CKPUHHHT 32 pak J0jKe KO keHa mpeko 40
roIMHa ca NPOCEYHMM PU3HKOM, 0€3 CHMIITOMa WJIM IO3UTUBHE IMOPOJWYHE aHAMHE3E.
OBakaB BUJl CKpUHHUTA j€ PEJIATUBHO YECT Y HAIIIO] TOIYJIAIIH]H.

Camonperien 10jke HUje CKpUHMHI TecT. [locToje moka3u ja caMomperiies; He MOXKe
CMambUTH CMPTHOCT O] PaKa J0jKe, CTOTa Ce MCTH HEe MOXE MPENOpyYnBaTH jep HE TOHOCH
OeHeduTe 3a 371paBibe KEHE, HUTH je CpelcTBO 3a 60pOy mpotus paka fojke (IARC 2015,
ACS 2015 npenopyke). Takohe ce Mopa HaATOMEHYTH /12 HU JIEKAPCKH (PU3UKAIHU TpEIiies
JIOJKHM HE CMambyje CTOIYy CMPTHOCTH O]l paKa JIojKe.

ITPEITIOPYKE

JIBoroamima CKpUHUHT MaMorpaduja je mpernopyka 3a xere m3mehy 50-69 roguna (A,l).
Moske ce crnpoBectd U 'y n00HUM rpymama on 40 mo 49 u 70-74, anu 6e3 3Ha4ajHHjET
oenedura (B,II).

Koz ’xeHa 3a MO3UTHBHOM MOPOJMYHOM aHAMHE30M Ha pak Jo0jKe, ca Win 0e3 JoKazaHe
BRCA mretHe MyTamnuje, Hpernopyka je roauiima Mmamorpaduja ako je moryhe y
koMmOuHauju ca MRI, ucrospemeno wim Hausmenuaso (C,I).

JujarnocTuuka mamorpaguja. OHa ce W3BOAM KOJ MAIMjEHTKHIbA KOje CE jaBibajy ca
CUMIITOMHUMA, Ko IITO je MaMa0uiHa MPOMEHa, UCTIeIak ca OpagaBuIle, 3a1¢0Jbambe KOKE
W/WIH yBIIauekhe OpajiaBulle, 1a OM ce MOTBPAHMO MM MCKJbYYHO KapIMHOM Jojke. Paau ce
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KOJI CBake jxeHe crtapuje on 40 rommHa >KUBOTA, JOK c€ Ko Milajux MOXe ypaJuTH Ha
OCHOBY OIUIyKe paauosniora. [opma TpaHWIIAa J>KUBOTA HE TMOCTOjH, TmoTpeda 3a
MamorpagujoM ce JOHOCH O CTpaHe PaAHoiora 3ajelHO ca MalUjeHTOM TJIe CE TPOICHY]Y
PU3UIIH O] paKa JI0jKe.

TomocuHTe3a U KOHTpacTHA Mamorpaduja. /[Be merone nururaiaHe mamorpaduje cy oxn
CKOpa YBEICHE y KIIMHUUKY Tpakcy: ToMmocuHTe3a 1 KM (koHTpacTtHa mamorpadwuja). O6e
TEXHUKE Cy KOHCTpyHCAaHE paau [peBasiIakema HEKHX JUMHTa Mamorpaduje,
PEAYKIINjOM CyMaIlMoHNX edekara (TOMOCHHTE3a) HIIA TIOBUIICHEM KOHTPACTHUX Pa3jIvKa
(KM) noce6HO, ani He U camo, KOJI JK€Ha ca T'yCTHM JIC3TaHUM TKUBOM JIOjKH. ¥ OBHX
KE€Ha, TYMOPH MOTy OHWTH MacKMpaHu 300r Hanexyher TkuBa 1Ojke M HEZOCTaTKa
KOHTpacTa y OJJHOCY Ha CycelHO TKUBO. J[o caja, OBe TEXHHUKE Cy Mpeaiarane Kao A0/aTak
Mamorpaduju Koj *EeHa ca WHKOHKIY3MBHUM Haja30M Ha MHULHMjAJTHOM Mamorpamy, ca
pa3nMuuTUM pesyaTratuma. TomocuHTe3a je Takol)e MO3UTHBHO OlelmeHa kao Moryha
CKPHHUHT METO/A.

TokoM TOMOCHHTE3€, M3BOp X-3paka ce kpehe IMo JyKy MpeKo JOjKe M CHUMa HEKOJIUKO
npojeknurja. Ha xpajy, OpojHH CHUMIIM ce JT00Hjajy 3a jelHy MPOjeKIH]jy, Ol KOjUX CBAKH
npukasyje jeman mpecek nojke [19-21]. TomocuHTe3a ce MOXe€ CHUMHUTH Kao JOJATHH
UMHIIMHT 32 KOHBCHIIMOHAJHE MaMorpaMe WM Kao camocTaiHa Mmetona. l[lociensmu
NPOTOKONI je Moryh ¢ o03upoM Ja ce CHHMIM BEOMa CJIMYHH KOHBEHIIMOHAIIHO]
Mamorpaduju MOTy PEKOHCTPYyHCAaTH W3 TIojaTaka ca TOMOCHHTE3€: OBHU TaKO3BaHH
CHHTETCKM MamorpamMu Mory 3ao0mhum moTpedy 3a aKBU3WIUjOM OPHUTMHAIHUX
KOHBEHIIMOHATHUX Mamorpama [20, 22]. ¥V 3aBUCHOCTH Of amapara KOju C€ KOPHUCTH,
u3JIarame 3padcmy je jenHako wim Mano Behe y ogHocy Ha mamorpadujy [23]. Pesynratu
pa3IUUUTUX CTyaWja Koje mopene mMamorpadujy ca mamorpadujoM ca TOMOCHHTE30M Cy
MoKa3ajy J1a je TOMOCHHTE3a y CTamy Ja noBeha getexkiujy kapuuHoma 3a 30—40% [21].

KonTpacTtna mamorpadgmuja

Koutpactna mamorpaduja (KM) (cun. anrmomamorpadwuja), HampenHa je Mmopdo-
(GyHKIMOHATHA pauoiIoIIKa TexHuka. Cnana y TurutanHe Mamorpagcke BU3yaln3aluoHe
TEXHUKE, KOja ACTEKTyje aHTMOTeHe3y Y Jie3ujama y JI0jkaMa HaKOH MHTPAaBEHCKE MpUMEHe
JOmHOT KOHTpacTHOT cpeactBa [23]. V kommapanuju ca craHgapgHoM 2D aurutaiHom
MamorpadujoM, mo03a joHusyjyher 3padema je Buma 3a 81%, a 48% BuUIIa HEro KoOJ
ToMOcHHTe3e [23-26].

Hanmomena: KM je KOHTpamHAMKOBaHAa KOJI TAlMjeHTKHIA Ca MPEOCeTIbUBOIINY
/aneprujoM Ha jojI, peHaJIHOM WHCY(QHUIIMJEHTH]OM U KIMpeHcoM KpeatuHuHa <30 mL/min,
OJTHOCHO KOJI TPYJHHIIA ¥ JIOjUJbA.

VY KoHTEKCTY AepHuHHCamba HHAMKALMOHOT oApyYja, nojiasu ce ox yaore KM [32, 33] y:

e TPOIICHU JIe3Hja y J0jKaMa JIeH3He rpabe

e KapakTepu3alMju MaMorpad)Cku HEKOHKIY3MBHHX Hajlaza, NOCEOHO Yy TIpynu
MAIHjeHTKAbA ca JCH3HOM rpalh)oM 10jKu

e TIPOIICHU €KCTEH3MBHOCTH JIE3H]a

e TIpeoIepaTHUBHOj MPOLICHM CTamka y J0jKama.
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Tabena 1. Ilpeened axmyenrHux uHOUKAYUja 3a KOHMPACMHY MAMozpapujy

bp. WnpukanuoHo noapydje Kinnanaka npumena
1. | Jujarnoctrnuka KM a) ludepeHnyjaiyja acuMeTpuje/HapyIIeHe apXUTEKTOHUKE KO
HEKOHKJTY3MBHUX MaMorpa)CKux Hajaza
0) Mamorpadcku okynTHe Jie3uje (y Cirydajy TUCKOPIaHTHOCTH
n3Mel)y KIMHUYKHX B PaJHOJIONIKUX Halla3a Ha OCHOBY
KOHBEHIIMOHATHINX UMUIMHT MOJAIUTETa — MamMorpaduje u
V3)
B) EBanyanuja crama y JeH3HUM J0jKaMa
2. [Ipouena nokopernonanue | a) [IpeomepatuBaa KM y mporieHH €KCTEH3UBHOCTH TIpoIieca y
€KCTEH3UBHOCTHU nojkama (tiperiopyke EVY) [33]
0) EBamyanuja crama y ACH3HUM J0jKama
B) EBanyanuja MynTH(OKaTHOCTH/MYITUIICHTPUIHOCTH
(antepHaTuBHHU nperien y ognocy Ha MRI mojku)
r) EBanyanuja ctama y 1ojkama rnpe nmpuMeHe TepariijcKor
XUPYPIIKOT/pagrOTEPAIIH|CKOT MOJAINTETA JICUCHha
(anTepHaTuBHHU perien y ognocy Ha MRI mojku)
3. | Cymma Ha ocTojame a) [IponieHa HaKOH MoWITEHE XUPYPIIKE HHTEPBEHLIN]E
peunanBa
6) HexoHKITy3UBHM HaJla3u KOHBEHIIMOHAIHUX PAJUOIOIIKIX
TEXHUKA
4. | IIpouena Tymopckor a) HuBo nokasza A, crenen npenopyka l: mpubmimkHa
OArOBOpa y TOKY ¥ HAKOH cnemduanoct KM u MRI, y3 Behy censutuBaocT KM y
MIpUMEHE HEO0a [jyBaHTHE eBayanuju TyMmopckor onroBopa Ha NAT [34]
xemuorepanuje (NAT) . .
0) anTepHATHBHU UMHUIIMHT MOJAUTET y CIy4ajy MOCTOjama
KoHTpanHaukanuja 3a MRI nojku [35]
5. | VY okBupy HHANUKALIMOHOT a) KO/ NalWjeHTKUba ca KOHTpanHauKanujama 3a MR nojku
nonpydyja npumene MRI (mpucycTBO pepomMarHeTHUX MaTepHjaia, MPUCyCTBO
JOjKH nejcMejkepa, Knaycrpogpobuja, rojasHOCT | Ip.)
6. | buorcuja ne3uja a) HuBo moxkasza B, crenen npemnopyka Il — 3a Ouontupame ne3uja
nerekroBaHnM KM koje ce maudepentyjy Ha KM, a Kkoje Cy OKyaTHE Ha
Mamorpaduju/y3.
7. | CKpUHHHT paka JojKe y a) Ko maunjenTknma ca yMepeHIM PU3HKOM 3a HAaCTaHAaK

MOCeOHNM CTy4ajeBuMa

kapruHoMa ojke (15-20% 1eoXxuBOTHH PU3UK —
KyMyJaTHBHa BEpOBaTHOhA 000JeBama)

0) Kox mamorpadcku nedunucane aeH3He rpahe 10jku
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YarTpa3Byk aojke
1. CkpuHuHT
Yarpa3Byk 10jKM HHje MeTOa CKPUHMHIA PaKa JI0jKe y OMJI0 K0joj 7100HO0j rpynu!

« Kox manmjenara koju He mory ga ce moaspruy MRI, mHaukyje ce yaTpa3Byk KoX
MiIaaux skena m3mely 25 u 35 roguHa u kao gomyHa MaMmorpaduju KOJ CTapujuX jKeHa
(npeko 40 ronuHa).

« Kop xeHa ca MpOCEYHUM WIIH CPEIHbUM PU3UKOM U TYCTUM TKHUBOM, Y3 JI0JKH CE MOXKE
KOPHUCTUTHU KOMIUIEMEHTAapHO HAKOH HEraTUBHOT MaMmorpadckor Hajasa.

o JlomaTHu Y3 mpersien ce npenopydyje u y nepuony umehy ase mamorpaduje (jeIHoM
TOJIMIIELE) PaJl OTKPHBAaKka HHTEPBATHUX KapIIMHOMA KOJI CBHUX, KaKO O CE CMamuIIa
CTOIa MHTEPBAJTHUX KaHIICpa Ha HUBO CIMYaH OHOM Ha MaMmorpaduju Koj >KeHa Koje
HEMajy TyCTO TKHBO.

« JlomaTHu ynTpa3ByK HAKOH HETaTHBHOT MaMOrpadCKOT Hallaza KOJ jKeHa ca rycTtohom
ACR B-D nerekroBao je cromy kanmepa ox 0,32% (cpenme Benmuunae o1 9,9 mm, 6e3
MPHUCYCTBA MAIMA0MIIHE TIPOMEHE), ca cTonoM ouoricuje ox 2,3% 1o 4,7% [35].

2. lnjarHoCcTHYKA MPOLIEHA

Kon manujeHTKM®Ba ca CHUMOTOMHMA: TajdnmaOWIHa TPOMEHa, yByYeHa OpajaBHIla,
JIOKAJIM30BaHa peTpakiyja Koxke, Y3 je KOMIUIEMEHTapHO CPEACTBO Koje MAOMymYje
KJIMHUYKO UCITUTHUBAKE U MaMorpadujy Koj CBUX CTapOCHHX J100a.

3. Yarpa3ByK y NpOIeHH JIe3uja Koje ce MaMOrpa)CKM 1eTEKTYjy

Huspanu Y3 urpa gogatHy yJory Kaja ce Maca WM acUMETpHja yourd Ha Mamorpamy. OH
Moke momohu na ce auepeHIupa MUCTUIHO TKUBO OJ YBPCTUX Jie3Wja M MCKIBYYH WIIH
uacHTH(HUKYje YBpCTa Maca Koja ce Haja3W WCIOJ acHUMETpHje. Y TPHUCYCTBY KiacTep
Kanuudukanuja, HAPOUUTO KO KiacTepa Koju ¢y Behu ox 10 mm, ynTpa3sByKoOM ce MOTY
YOUYHTH TyOyCHE MPOMEHE WM WHTPAIMUCTHYHE JIe3Hje, IIUCTE U MHKPOIHCTE KOje MOTY
OUTH O/ KPYIIHMjaJIHOT 3Hayaja 3a AujarHosy [36].

4. lIpouena ne3nja koje nerexkryje MRI
Honatna nujarnoctuka — second look Y3 — 46% no 71% ne3uja OTKpUBEHUX MAarHETHOM
PE30HAHIIOM MOTY C€ UICHTU(UKOBATH IUJBAHUM YITPA3BYUHUM IPETIEIOM.

5. JIokaTHO-pernOHAJHY CTejUUHT

Kopx »ena ko Kojux ce cyMma Ha KaHIep JA0jKe, OWIo /1a je IeTEKTOBaH yJITPa3ByKOM HIIH
HEKUM JPyTUM CPEJCTBHMA, IIeJa JI0jKa Ca CyMIbUBOM JIE3HjOM, UCTIMJIAaTepaliHa aKCHIIa U
KOHTpallaTepaiHa JOjKa C€ MOpajy TperienaTtd yiTpa3ByKoM, Kao H Cymnpa W
nH(}pakIIaBuKyIapHa peruja.

6. EBanyanuja epexaTa HeoaajyBaHTHe Tepanuje

VYnrpa3ByuyHHM IIperiie]] UMa cBOjy yJory y npaheme edexara NAT.
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MardeTHa pe30HaHUMja J0jKU

Marnetna pesoHannuja aojku (MRI) — manpenna, mopdo-pyHKIMOHAIHA BH3yalu3a-
[[MOHA TEXHHMKA, KOja C€ PYTHHCKM MpHMEIYje Yy AMjarHOCTHKOBaWY Jie3uja y JTojKama
nyxe on 25 romuna. MRI nojku je merona 6e3 mpumeHe joHH3yjyher 3padema U UMa
HajBehy CEH3WUTHBHOCT y JETEKIMjU KapUMHOMA OJ CBUX PACIOJOXKUBUX HMHIIUHT
monamutera (Se>90%), y3 BapujaOWIHy CHEHUPUIHOCT y 3aBHUCHOCTH OJI MHIWUKAIHja U
nujarHocTHukor mpotokoia (Sp=30-90%) [37]. Kox mpemeHonay3HHX MalljeHTKUbA,
MRI nojku ce 06aBspa y nmepuoay oa S 10 12 maHa o1 movYeTKa MEHCTPYATHOT UKITyCa.

1. Injarnoctuuxn MRI nojkn

MRI nojku ce He TpUMERYje Y PYTHHCKO] MPaKcH 0€3 MPeTXOJHOT KIMHUYKOT Mperiena 1
JIMjarHOCTUYKUX TIPETJiela KOHBEHIIMOHATHUM PaJHOJIONIKUM TeXHUKama (MaMorpaduja u
V¥3), u3y3eB y ciaydajy CKpUHUHTA M y TOCEOHUM citydajeBuma [41].

Tabena 2. Unouxayuje 3a MRI dojxu (nugo ookasza A, cmenen npenopyka I)

Bbp. | Unnukanuja Hamomene

1. [Ipotiena Tepamnujckor a) [Iporena TyMOpCKOT oATOBOpa AchUHUCAHA je HA
OJIrOBOpa KOJ MallMjeHTKUba | OCHOBY MepHoT uHctpymenrta: RECIST 1.1:
Ha HE0aJ]jyBaHTHO]

: MRI 10jKH ce y OKBUPY IIPOLIEHE TYMOPCKOT 0Ar0BOpa Ha
XEMHOTEpAIUjH 0] y Py IpOLEHE TyMOp JIrOBOP

NAT peanusyje Kako CIICIH:

- WMuanmwmjanan MRI — npe mouetka NAT

- I xontponaun MRI — Ha nmonoBHUHM TUIAHUpPaHE
NAT (wnu nocne IV nukinyca NAT no pexxumy
AC)

- Il kouTposHn MRI — 110 3aBpIIETKY IUIAaHUpaHE
NAT — aBe Henespe o 00yCTaB/bakby MIPOTOKOIA,
KOjH 1o/ipa3yMeBa MPUMEHY JIEKOBa ca
MOTEHITM]jaTHUM €(hEeKTOM CyIIpecHje
HEOAHTMOTEHE3E.

Hamnomena: M3mely nanmnmjamsor u [ koatpomsor MRI,
MOJKe J1a ce peanusyje 6ap aBe Hemesbe HakoH Il mukimyca
NAT — MRI npernen ca nuujbeM paHe IpoIeHe TYMOPCKOT
OZIrOBOpA

0) [locToju HEOIXOMHOCT TUTACHPaha TUTAHU]YMCKUX
Mapkepa npe nodetka NAT (y HCTOM aKTy Kajaa ce
peanu3yje Ouorcuja), kako 0u ce neuHUCcaNa ageKBaTHA
JIOKaJIM3alyja U eKCTEeH3UBHOCT TyMOpa y ClIydajy
KOMIIIIETHOT ofroBopa [43, 44].

2. | Ilpouena nokanHe Y KOHTEKCTY JIOHOIIEHa OJUTyKa O JaJbUM JIHjarHOCTHYKAM
MPOIINPEHOCTH OONECTH, W/WITY TEPaIijCKUM OCTYIIMMa, HEOIIXOAHO j€ Y3eTH Y
npeornepaTuBHA IPHIIPEMa U 003up ciexnehe:

IperJyes UICHIaTepaHe,
OJTHOCHO KOHTpanaTepaiHe
JI0jKe KOJI XUCTOIATOIOMIKA
BeprU(DHUKOBAHOT KapITmHOMA

a) Huje 3aneMapspuB Opoj TaKHO TIO3UTHBHUX Hajlaza Ha
nujarHoctnakoM MR nojku

0) Heorrxo/Ha je XMCTOMATONONIKA BepH(UKAIIH]ja
CyCIIeKTHUX U HeJeTepmuHucanux MRI getekTroBaHux
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IporieHa peruauBa 601eCTH
KOJI TIAIWjEHTKHba HAKOH
3aBPIICHOI KOH3EPBATUBHOT
XUPYPILIKOT Jieuetha (0KIIbAK,
TpaHyJoMa, fat necrosis)

HexoHxny3uBHM Haasz
KOHBEHIIMOHAIHUX
PaAHMOJIOIIKUX METOAA

Nie3uja, HAPOUYHTO Y KOHTEKCTY H3MEHE TepallijCKOT TUIaHa,
KaJia ce Ha OCHOBY JICTEKIIHje U MIOTBPAC IMOCTOjarha HOBHX
Je3uja, OJTyKa O MOLITEAHO] XUPYPILIKOj HHTCPBEHIINJU
Mema y UCTIHIIaTepalIHy, KOHTpataTepaliHy WiH
OmnareparHy MacTeKToMujy [41].
B) MRI nojku ce Moke cMaTpaTs 3a He3aBUCHH (DakTop
pH3HKa 32 MACTEKTOMH]Y
r) EBanyanmja y konTekcTy npeonepatuBHor MRI nojku
MIPEIM3HO Ne(uHMIIe 0MHOC TyMOopa npemMa haciuju 1
TPYAHOM MHIIUNY U aHTaKMaHa aHATOMCKUX CTPYKTypa
(M. pectoralis maior, M. serratus anterior, Mm.
intercostales) [48].
1) Joun yBek He mocToje yoeaspuBu qokasu 1a MRI nojku
yTHYE Ha!
- penykIimjy Opoja peeKcIiu3mja
- CTOIly peKypeHTHE OOJIECTH WIIH YKYITHO
npexusibaBame (OS — overall survival), kox
MAIUjeHTKUbA Ca MHBA3UBHUM KapIIHHOMOM HITH
DCIS [49].

h) V cnydajy HeKOHKIY3UBHUX Hajla3a KIMHUYKOT, Ka0 U
KOHBEHI[HOHAITHUX PaJUOJIONIKUX Tperiena (MamMorpaduja
u Y3) y cyMmBHU Ha peKypeHTHY Ooect, cMaTpa ce 1a MRI
JIOJKH M0Y3/1aH0 qudepenTyje npupoy jaesuje [S0].

EBanyanuja crama y gojkama
KOJl METacTa3a MpIUMapHOT
KapIHOMa HEMO03HATOT
HopeKa

a) Ko kapuimHOMa J0jKe HEMmo3HaTe MpuMapHe
JIOKanu3alyje, TIe je AUjarHo3a MoCcTaBJheHa Ha OCHOBY
XUCTOMATOJIOMIKE TMTOTBP/IE METacTa3a y JUM(pHUM
HOJlyCHMa aKCUJIe, OMHOCHO Y YJaJbeHUM MeTacTazama, a
KOJ KIIMHUYKH WHATIAPEHTHUX U MaMOTPaqCKu
HEJETCKTAaOMITHAX JIe3hja y Jojkama, ouekyje ce ma he MRI
JIOjKH JIETEKTOBATH WHUIIMjATHU TYMOD Y J0jKama y HEeIlTO
BUIIIC OJ1 TOJIOBUHE MaIUjeHTKuba [S1].

[lepkyTane nmpouexype mox
koHTposioM MRI

a) Bakyym-acuctupana Ouorcuja jie3uja y 1ojkama,
OJTHOCHO o0elekaBame Je3nja moa kKouTposioM MRI nojku
Cy HEOIXOJIHE MEPKyTaHe MPOLeAype 3a CBE LEHTPE KOjU
PYTHHCKH CIIPOBO/IE THjarHOCTHYKA U CKpuHUHT MRI
JTOjKH.

0) Kopuctu ce 3a XMCTOMATONOMIKY BEpUPHUKAIIN]Y CBUX
Jie3uja y J0jkaMa, Koje ce y OKBUpY second look npernena
HE MOTy Ja AeTEKTYjy Ha ¥ 3 J0jKH, UM Kao IpyNucane
MUKpOKaIU(pHKanyje Ha Mamorpaduju.

B) Y ciy4ajy AUCKOPAAHTHOCTH PaANOIOIIKO-TIATOIOLIKOT
HaJasa, mpejyiaXxe ce Xupypiika ekcuusuja [41, 52, 53].

CKpUHMHT KOJI )KeHa ca
BHUCOKHM PU3UKOM 3a
HACTaHaK KaplMHOMA J0jKE
(>=20%), yxspyuyjyhu n
TeHCKE MyTaruje

JXenHe ca BUCOKMM PU3UKOM 3a pak J0jKe, HApOIUTO ca
notepheHnM mreTHIM MyTanujama Ha BRCA1/2 unu
TP53, 3axTeBajy ckpunuHr of 30. ogHOCHO 20. rouHe
s)kuBota MRI mpernenom.
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o Ilpemnoxene uanukanuje | a) [lotpedHo je pazmorputt MRI nojku u y cirydajeBuma

y NIEPCOHAIN30BaHOM KaJa OCTOjU KIMHUYKYU CYCIIEKTaH Hajas, a Kaja ce Ha
npucTymny (HUBO Jlokaza B, | 0CHOBY KOHBEHIIMOHAIHOT MMUIIMHTA (MaMorpaduja u Y3)
cTerneH npenopyka Ila): He TUQEepeHTyjy cycleKTHEe MPOMEHE Y 10jKaMma,

YKJbY4yjyhu ¥ KpBaB UCIIEAAK U3 MaMuJe (YHIUIATePATHH

HaJa3), oceOHO y KOHTEKCTy cyrnepuopHoctd MRI

o IIporena ne3uja ca (Se=92%, Sp=97%) y onHocy Ha ramakrorpadujy [40, 41,
Hene(pUHUCAHNM 54].
MAJIMTHUM MOTEHIH]aoM
— T3B. JIe3Hja ca BUCOKUM
pusukoM (B3)

o MHcuenmak u3 OpagaBurie

0) He mocToju koHCceH3yc 0 pyTuHCcKoj npuMmerr MRI ko

MOCTOjarba UCIIeTKa U3 OpagaBHlle, Y KOHTEKCTY

WCKJbYyYMBamka KapIIMHOMAa Ha OCHOBY HeraTuBHOT MRI

« EBamyanmja JIOjKH, T€ CE OBa WHAMKAIIAja MOXKE JIa IPETIOPYIH CaMo Y
uH()IaMaTOPHUX NIPOMEHA | KOHTEKCTY MepCOHaIn30BaHor mpuctymna [40, 41, 54].

1. MRI n0jku MosKe ce M3y3eTHO MPUMEHUTH y
eBajyanuju HH}pIaAMaTOPHUX IPOMEHa y
KyTHCY/CyOKyTHCY, OJJHOCHO Y KOHTEKCTY CyMIbE Ha
WH}IAMaTOPHU KapIMHOM J0jKe Y cIydajy MocTojama
CYCHEKTHOT KIMHUYKOT Hajla3a, a YKOJIHUKO CY
MPETXOIHU IIPErJiein: KOHBEHIIMOHAIHU UMHLIUHT
(Mamorpadwuja u ¥Y3), oqHOCHO OHOIICHja KyTHCa —
HETaTHBHH, IPEBACXOAHO Y KOHTEKCTY
TIePCOHATN30BaHOT IIpucTyma [41].

2. TIpenopyxka je ma ce HaunHH mpeonepatuBEA MRI kox
MATOXUCTOJIOIIKY BEpUPHUKOBAHOT JIOOYIapHOT
KapUYHOMA — Mema Tepanyjy 3a 28%, a u 3Ha4ajHO
cMambyje Opoj peorepaliyja

3. Tpeonepatusnu MRI je KOpHCTaH y TIPOIEHH
excrensuje DCIS

KonTpannaukaunuje/mepe omnpesa/mpenopyke 3a oacrynamwe ox MRI nojkm [40, 41,

55]:

1.
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Y KOHTEKCTY MOCTOjama arcoNyTHUX W/WIM PENaTUBHUX KOHTpaumHAuKaiuja 3a MRI
(mpucycTBO (epoMarHeHTUX MaTepujana, IejcMejkep, KiaycTpodoOuja, pH3HK
atUTMKaIMje KOHTPACTHOT CpeACTBa Ha 0a3W raJoiuHHjyMa...) Mpernopydyje ce
neduHUCamE MPoleaypa, MOTYNHOCT pean3oBama IMperyiea Ha OCHOBY KOHTpPAacTHE
mamorpaduje (KM).

MRI nojku ca mpuUMEHOM KOHTPACTHOT CPEJICTBA HE pealin3yje ce KOJ| MaljeHTKUbA
Ha OyOpeXxHO] IMHMjaiu3u M camo y3 TOjeIMHaYHy MPOIEHY OJHOCa ,,KOPUCT/pU3UK’
kon marnujeHTkuma ca GFR <30 mL/min/1,73 mz, yCcJea pHu3HuKa Off CHCTEMCKE
He(poreHe ckiepose.

KonTpacTHO cpecTBO ce He puMemYyje y TOKY TpyaHohe/makTaruje.

MRI nojku ce He mpemopydyje y MEpHoAy [0 IIECT MECElH HAKOH XHPYpILIKe
WHTEPBEHIIMje, OAHOCHO 12-18 Mecenmn HAaKOH paAHOTEPANUjCKOT MOJAIUTETa
Jeuema, W3y3eB y IMOCEOHMM CllydajeBUMa, y3 KOHCYJNTAIMjy Ca CHEIHjaJHCTOM
paauosoruje.

MRI nojku He Hama3W MPUMEHY Y PYTHHCKOM CKPHUHHUHTY KOJ| aCHMIITOMAaTCKHX
MAlAjCHTKHUbA Ca PU3UKOM JIe(PUHUCAHUM 32 OMIITY MOMYJIAIH]y.

MRI nojku HHje U HE MOXe OMTH 3aMeHa 3a CKPUHHUHI Mamorpadujy (He Moxe ce




OPUMEHUTH Yy eBajlyalldju  MHKpoOKanudukanudja, KOJI TalljeHTKUmba ca
paanohobujom u ci.).

7. MRI [0jku He MOXKe 3aMEHHTH OHOIICHjCKY IIPOLEAYPY KO MaMOrpa)CKH,
coHOrpa)CKu U /MM KIMHUYKY JETEKTOBAHUX JIE3Uja y JI0jKama.

8. MRI 10jku He MOXe OMTH HU 3aMeHa 3a OMOICH]CKY MNPOLELYPY Y LUTOJOLIKAM
Hanazuma (C3), OAHOCHO HE MOXE CIYXXUTH Ca MPEIU3HY U TMOYy3JaHy €Balyalu]y
aKCWJIapHUX JTUM(HUX HOAyca U HUKAKO HUjE METO/Ia 3a eBajlyalujy 0oJia y 10jkama.

ITPEITIOPYKA

Onnyky o MRI 10jku HaKOH KJIMHUYKOI Mperjena, KOHBEHIMOHATHUX JAMJarHOCTUYKUX
MeTofa (Mamorpadguja u Y3) M XHUCTONATONOIIKE BepHU(UKaLMje MaJIUTHOT TyMOpa,
JOHOCH paJiuoJIOr Ha OCHOBY IIPOLIEHE ,, KOPUCT/PU3HUK ™ y3 CArlaCHOCT MAlUjeHTKULE, a Y
KOHTEKCTy Moryher mocrojama JaXHO-TIO3UTHBHUX Hana3za, nosehama BepoBaTHOhe
UICHIAaTepalIHe M KOHTpaJaTepaliHe MAacTEeKTOMHje, Ka0 M HPOIYKEHOI BpEeMEeHa J0
MOYETKA JIeUeHha, OJJHOCHO y3 NMPOIEHY MOTCHIINjaTHe aHKCHO3HOCTH TAIHjCHTKUHE.

2. MRI 10jKH y CKPpUHHHTY KO/ TalIMjeHTKHIA €A BUCOKMM PH3HKOM

360r BuCcOKe ceH3UTHUBHOCTH, MRI 10jku ce cmaTpa moy31aHUM UMHULIMHT MOJATUTETOM Y
CKpUHUHTY. Y mnopehemy ca mamorpadujoMm, noxatHu MRI mpersnen nojku mosehasa
CTEINEH JETEeKIHje TyMOpa y PaHOM CTaaujyMy, KOjH Cy HOAYC-HETaTHBHH, Ca CTOIIOM
netekiuje on 15,5/1000 MR npernena [57].

VYcnen panujer HacTaHKa HACJIETHOT KapIMHOMA JIOJKH Y KOMIIapaldju ca CHOPaJIudHUM,
KOJI TAIljeHTKHIba Ca BUCOKMM PU3UKOM (LIETOXKMBOTHH PU3WK 32 HACTAHAK KapIMHOMA
nojke Behu ox 20%), moapaszymesa ce rogutimi Mmamorpadekn 1 MRI mpernen Beh HakoH
HaBpiieHe 30. ToauHE )XKUBOTA U TO KO/ MAIMjeHTKUba KO/ KOjuX mocToje [58]:

- rencke mytanuje (BRCAl- nenoxkuBotHu pusuk 50-85%, BRCA2 — 1enoxuBoTHU
pu3HK 45%), Kao U KOJ| HETECTUPAHUX MallMjeHTKUba YMje cy polake y IpBOj JUHUJU
cpoaHoctu Hocuoiy MyTtanja BRCA rena, 0oJHOCHO KOJI MallijeHTKHbA alllIKeHACKOT
NOpeKJIa, KOJ KOjUX MOCTOju Behm pu3Mk 3a HacrtaHak myTanuja Ha BRCA renunma

[59];
- craenehe reHCKe MyTalMje ¥ CHHAPOMH, K0 M KOJ FbMXOBHUX CPOJHHIIA Y TIPBOj JIMHH]H:

* TP53 u CHEK2 ca Sy. Li-Fraumeni

* PTEN ca Sy. Cowden u Sy. Bannayan-Riley-Ruvalcaba
* CDHI ca audy3HuM KapIMHOMOM XKeTylia

» STKI1I ca Sy. Peutz-Jeghers

* PALB?2 (y unrepaxuuju ca BRCA2)

* ATM ca Sy. atakcuja-TeneaHTueKTa3uja;

- aHaAMHECTUYKH I0JIaTaK O JICUCHY paJnoTepanujckuM mojanuteToM (chest mantle) y
peruju rpyaHor komra npe HaBpiieHe 30. roguHe XKUBOTA (HIIP. KOJ MAlWjeHTKUbA ca
Hodgkin-oBum mumpomom, KymyiaTuBHU pusuk wu3Hocu 20-25%, kao u Kox
nanujeHTkuma ca Wilms-oBuM Tymopom), kao u goza 3pauema >=20 Gy y [ u II
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JICLIEHUjU J)KUBOTA, OJJHOCHO KOJ TMalljeHTKHIba KOje Cy NpUMWIE KyMyJIaTUBHY 03y
on HajMamwe 10 Gy npe HaBpuieHe 30. roguHe KHUBOTA,;

- MOpoau4HO onrtepeheme — BHIE CPOJHMIIA TIPBE JIMHU]E ca KAPLIMHOMOM JIOjKeE.

CenzutuBHoctT MRI y nerekuuju kapiuHoma Jojke je 3HayajHo Beha y oHOCY Ha ocrtaje
UMUYUHT MojanuteTe [52]. YV rpynu nanujeHTkuma ca myrtandjom Ha BRCA renmma u
TpyNH UCTIMTAHNIA Ca MEJIOKUBOTHIUM pru3uKoM >=20%, cermsutuBHOCT MRI y nerexnuju
kapruHoMa fojke uzHocu 90,0%, y oqHocy Ha ceH3uTUBHOCT Mamorpaduje/Y3 on 37,5% y
HaBeZeHuM rpynama [60].

Hedbunucane cy mpenopyke 3a rogummsi MR mpernen mojku, mopea mamorpadckor 3a
NaIUjeHTKUbE ca MOBehaHUM PU3MKOM YCJed MOCTOjamha HaBEACHUX T'€HCKUX MyTallyja,
yKJbydyjyhu ¥ HeTecTHpaHe CpOIHUIIE MpBE IWHUjE, KAa0 M TAIHjeHTKUIE JICUYeHE
pPaaMOTEPANUjCKIM MOJAIUTETOM y PEruju TpyAHOT Komia mpe HaBpmieHe 30. roauHe
JKUBOTA, OJTHOCHO MCIUTAHMIIC Ca IENIOKUBOTHUM pusukoMm Behum ox 20% (Ha OCHOBY
monena nepunncama pusuka: BRCAPRO, Claus model, Gail model, or Tyrer Cuzick) [58,
61].

MRI n0jkn y CKPpHHHHIY KO NAaLMjeHTKHEa ca yMepeHHMM pu3ukoM (15-20%) 3a
HACTAHAK KAPUMHOMA J10jKe

Jlocajamnime Npenopyke 3a paHO OTKPUBAKE KaplUUHOMA JI0jKE KOJ TMalUjeHTKHIba ca
YMEpPEHUM LEI0)KUBOTHUM PH3MKOM 3a HacTaHak KapuuHoma jaojke (15-20%) Ouine cy
pa3nuuuTe, HEPeTKO KOHTpaaukTopHe 1o mnurtaky MRI nojku kao mnpemnopydeHe
paZnoJIONIKE METO/IE Y OKBUPY TOJIUIIIEr Mpahema/paHor OTKpUBama KapluHOMa IOpe.
mMamorpadwuje, ykJbydyjyhu U manujeHTKHbe ca aHAMHECTHYKHAM MOJIATKOM O TIPETXOJTHOM
NOCTOjalby KapUWHOMAa JOjKe, TIallMjeHTKHIbEe Ca XHUCTOMATOJIOIIKHA IOTBphHEHOM
no0ymnapaoM HeorutazujoM in situ (LCIS) wim atunmjom, Win KOJ UCTIUTAHUIIA Ca ICH3HOM
rpahom nojku [52].

IIPEIIOPYKA

VY koHTeKcTy cTpaTH(dUKalUje pu3MKa, aKTyeIH! Ccy cTaBoBH jaa ce MRI nojku npemiaxke
Kao JOIMYHCKH Iperie]] mopea Mamorpaduje Ko MalyjeHTKHba ca MOBUIICHUM PU3UKOM
3a HAcTaHaK KapIMHOMA, Te je moTpeOHO Harnacutu 3Hadaj MRI u mopen moBehanor
Opoja OuoricHja y OBOj IOATPYIIH.

HHTepBeHTHE MpOLEType HA 10jIH

[{nsp ycmemiHe OMjarHOCTHKE OoJiecTH JOjKe je na 00e30eau TOBOJBHO IojaTaka 3a
myntuauctuiuimHaapan tuM (M/IT) na moHece anekBaTHY MPEMOPYKY M IUIaH JieUCHa 3a
CBaKOT MallijeHTa TOHa0co0.

CKpUHHMHT LEHTPH, Ka0 M IIEHTPU 3a AMjarHOCTHKY OojiecTH NOjKH Tpeba na omoryhe
paauonomkyu BoleHy OWOICH]y /T0jKE€ OHOM METOJOM KOjOM je MpOMEHa €BUICHTHUpPaHA
(Y3, mamorpadcku unu MRI).
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IIPEIIOPYKA

CBe paauosonky BoheHe MHTEpBeHLUje Tpeba na Oyly TOKyMEHTOBaHe oAronapajyhum
CHHUMIIMMA, a YCIIOBH Y30pKOBama Tpeba aa Oymy Hpelu3HO ONHCAHU: JIOKAJIHM3alLuje
npoMeHa (KBaJIpaHT, caT, yAaJbeHOCT O OpaJaBUIlE M KOXE M CII), amaparypa, HIia,
MO3MIINja KIUIICA YKOJIUKO j€ TUTACUPaH UT/I.

Paguosnomknm metonama Bolene Ouomncuje

[ToxxespHO je a y3umame y30pka Oyjie BoheHO HEKOM PaJroJIONIKOM METOIOM, 6e3 003upa
Jla JIF je IpoMeHa nannabuiHa Uiy He.

« Yarpa3syuyHo BoljeHa Omomncuja 0jKke U pernoHaIHUX JUM(OHOIyCa ce Mpenpyuyje
3a CBE MIPOMEHE KOje Cy JaCHO yOuUJbHBE Ha yNTpa3ByKy. Hajuemrhe ce kopuctu TepmMun
core 6buoncuja (CB) mojxke.

« Mamorpadcku (cTepeoTakcudHo) BoheHa Omomncuja nojke ce Mpernopydyje 3a CBe
HenamaduITHe MPOMEHE y JTI0jKaMa Koje Cce He eBHICHTUPA]y Ha YIATPa3ByKy (Hajuemrhe
3a Mukpokammudukanuje). CyclieKTHE NpOMEHE KOje C€ EBHJICHTHpajy caMmMo Ha
TOMOCUHTE3M (YIJIaBHOM HapyIIeHa CTPyKTypa TMapeHxuma) Tpeba IubaTu
TOMOCHHTE30M (YKOJIUKO ITOCTOjHU MOTYhHOCT).

« MR Boljene 6momncuje ce M3BOJIC YKOIHMKO CE CYCIIEKTHA MPOMEHA €BUACHTHpPA CaMO
Ha KOHTpacTHOM MR mperseny, a He MOXXe ce CBUICHTHpATH HA YJITPa3BYYHOM WIIH
MaMorpa)CKoM TIperjieny. Y30pak ce y3uMa yBEK BaKyyM-aCUCTHPAHOM METOJOM
(muiTosheM) ca 00aBE3HUM MapKUPAKHEM TUTAHH]YMCKHM KJIUIICOM HAKOH MPOIEAype.

Bpcre Ouoncuje

FNA — acnupanmona OWoTcHja TaHKOM HIJIOM, core OHWOIICHja WM BaKyyM-aCUCTHpaHa
Ouoricuja Ccy M3y3eTHO 3HaYajHE 3a IUIaHHWpame Tepanuje. [{utonoruja je Op3a, jepTrHa 1
jemHOCTaBHA METO/Ia, ajli HEJOBOJHHO TOY3/1aHa 300T BEJIMKOT Opoja JJa)KHO HETaTUBHUX U
JaKHO TMO3WTHUBHUX Halla3a, 300T HEaJeKBAaTHOT y30pKa W 3aTO MITO HE Jaje TOBOJHHO
noJlaTaka 3a IJIaHUpame Jeuema. V3 oBUX pasiiora ce JUjarHOCTHKA COMUAHHUX MPOMEHa
He Tpeba paautu momohy FNA, Beh ce oBa Merona KOpPHCTH 3a €BaKyaldjy TEUHHUX
KoJIeKuMja (uucTe, cepoma, armcueca...). FNA ce He KOpPHCTH 32 HCIUTHBAHkE
MUKpoKannupukanuja, jep He omoryhyje moOujame aaeKkBaTHOT Yy30pKa, HUTH Ce
€BEHTYJIHO MPHCYCTBO MUKpOKaIIM(UKALKja Yy Y30pKy MOXe BepudukoBaTu. M3y3eTHO
ce MOXK€ paJuTH Kaja je moTpeOHa caMo MOTBpJA Ja Ce paaud O MAJIUTHUTETY y CMUCIY
Op3e opujeHTaIuje.

Core Oworncuja je Ouorcuja mupom wurioMm (>14 G), omoryhaBa noOujame TauHOT
NIaTOXHMCTOJIOMIKOT Hajla3a 1 IMyHOXHUCTOXEMH]jCKUX TTapaMeTapa.

Bakyym-acuctupana Ouoncuja (VAB) je 3matHuM cTaHAapAd 3a  MCIUTHBAbE
MUKpOKaInu(puKanuja, OCUM YKOJIHUKO cy npoMene Behe o 10 mm, kaga u KjlacuuHa core
ouoncuja (CB) Moxke OMTH TOBOJHHA 32 TOOMjambe aIeKBaTHOT y30pKa.

Y mwby MOTBpAE MPHCYCTBA MUKpOKATIU(HUKAINMja y Y30pKy, oOaBe3Ha je specimen
paauorpaduja TKUBHOT IMIIMHIPA KOjU ce go0uje ouoncujom. [IpucycrBo kammudukanmja
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y Y30pKy C€ MOpa HaBECTH Y M3BEIITajy. YKOJIMKO ce KanuupuKayje He eBUACHTUPA]Y Y
y30pKY Ha specimen panuorpaduju, OMONCHja ce He cMaTpa penpe3eHTaTHBHOM. Tana ce
Ouorcuja Mopa MOHOBUTH METOJIOM BHIIET HUBOA MOY3IaHOCTH: aKo je MPEeTXOHO paleHa
CB, pagu ce VAB, a axo je palena VAB, caBeTyje ce 0TBOpeHa, eKCLIM3UOHA OHOTICH]a.

Hlupuna wurie 3a y3umame y3opka core ouoncujoMm je 12-14 G. Urne ox 12 G Tpeda
KOPUCTUTH 32 Y30PKOBAWE CYCIICKTHUX in Situ KapIUHOMAa W MHKpOKalnudukamuja. 3a
VAB ce npenopyuyjy urie ox 7 10 9 G.

Hujenna on oBUX MeToAa HUJjE TOBOJbHA 3a Ne(OUHUTUBHY JAHMjarHO3y: MAaNWIApHUX JIE3Hja,
atunnuHe nykranHe xunepruiazuje (ADH) u apyrux B3 neswmja. [lotpebHa je xupypika
eKCIIM3Hja YNTaBe MPOMEHE U BUXO0Ba KOMIUIETHA XMCTOJOIIKA aHANU3a. Y clydajy in Situ
KapIMHOMa, OHWOIICHje HE MOry ca CUrypHomhy HWCKJbYYUTH TPUCYCTBO HWHBA3UBHE
KOMIIOHEHTE TyMODa.

VY cnyuajy na CB He ycne U3 6UI10 KOT pasiiora, npoueaypa ce Tpeda HOHOBUTH HCTOM HIIH
00Jpe BaKyyM-aCUCTHPAHOM OHOTICHjOM.

Hakon Oworicuje je HEONMXOHO Ja JieKap KOpelnupa PaTvuoJIOMIKH W TMATOXUCTOJIONIKU
Haja3 M y Ccliy4ajy HeloKJanama OIyIUTH Ce 3a MOHABJbabE MPOIeAype WK mpahemne Ha
IIECT MECEIH Y 3aBUCHOCTHU O] PAIHOJIONIKOT CTEIIEHA CYMIbE.

TokoMm mpeonepaTuBHE AMJarHOCTHKE CE€ MOXKE JECUTH Ja IMpoMeHa OuorcujoM Oyze
YKJIOHhEHA y LEeIMHU (mpoMeHe Mame oJ 10 mm), 300r yera ce MeCTo OJaKje je y3eT
y30paK MOpa MapKHUpaTH KJIUIICOM.

Paauosiomiku nporoko/im y ogpeheHum ciydyajeBuma

Kinanyku OeHUTrHU TymMOp

« AKo je osle03Ha HEKPO3a Hajta3 Ha Mamorpaduju u Y3, Te OCTOjU jacCHa aHAMHECTHYKA
Be3a ca MPETXOHOM IMOBPEIOM JI0jKe, OMOTICHja HUje WHIUKOBaHA.

o IlpoMeHe KOje KIMHUYKUM IIPETIICIOM OATrOBapajy JUIIOMY, MAacHO] KOMOPHIIM Kao
HOPMAJTHO] XHCTOJIOIIKO] CTPYKTYPH JIOjKE HIIH MPOMEHH Ha KOKU HUCY MHIUKAIIHja 32
pPaZNOIONIKE METOIE U OUOTICH]Y .

« V cnyyajy HOBOOpMHpaHE, KIMHUYKH OCHUTHE MpOMEHe, CBe keHe cTapuje ox 40
rOAIMHA TOJIeXKY MaMOTpadCKoj EKCIUIOPAI]jH.

Iucra y y1TpasBy4HOM HaJIa3zy

« AcuMnToMarcke MpocTe MHUCTE: aclupalyja Hije NHINKOBAaHA.

« CumnTomMaTcKe TMpOCTe IUCTE: MHAMKOBAHA MYHKIMja, IIUTOJIOIIKA aHAIHM3a CXOTHO
KapakTepy MyHKTaTa.

« KowmmiekcHa nucra y Y3 Hanmazy (CHHOHUMU: CEMHCOJUIHA MPOMEHA, CEMUIIMCTUYHA
NpOMEHa, MHTPAICTUYHA MpoJudepanyja), COIUAHY KOMIIOHEHTY MaTOXUCTOJOUIKH
BepU(PUKOBATH core OUOIICH]jOM.

« Iluronomka aHanmu3a je WHAMKOBAaHA y CIy4yajeBUMa KaJa je acIUpUCAHH CaAPKaj
XeMOparuya.
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Cexpennja u3 OpagaBuue

Cexpennja u3 Buie kanaiauha

Hema nnaukanyja 3a paauoJIomKy 11jarHOCTUKY MM LIUTOJIONIKY aHAIU3y CeKpeTa
Kene xuBotHe 10o6u 40 roauHa WK BUILE, UHAMKOBaHA je Mamorpaduja u Y3

Cnonrana cexkpenuja u3 jeqnor kanaauha

O0aBe3Ha IUTOJIONIKA aHAITN3a CeKpeTa, 0e3 003upa Ha )KUBOTHY 100

Kene koje nmajy 39 roquna u miahe — Y3

Kene koje nmajy 40 niu BuIle TouHa — o0aBe3Ha MaMorpaduja u yaTpa3ByK
XeMoparnuHa cekpenuja u3 jeqHor kananuha, mamorpaduja 6e3 o03upa Ha TOUHE

IIpomene na Opanasuuu — Morbus Paget

Cymma Ha M. Paget Ha OCHOBY KJIIMHHYKOT Hana3a — Y3 u mamorpaduja, 3aTuM OHoICHja

IIPOMEHE.

Myuika xojka

Behuna wmymkapana ca mnpoOnemuma o0Jf CTpaHe JOJKM HEMa HWHIUKaluje 3a
PAAMOJIONIKY TIPETIea M0jKU. Y3 JI0jKU U core OWOIICHja Cy WHAMKOBAHH JSIMHO aKO
MOCTOJH KIIMHUYKHU CYCTIEKTaH TyMOp Yy JIOjIIH.

O0ocTpaHna THHEKOMAacTH]ja, aaUIIO30MAacTHja W YHHJIATEpaJHa THHEKOMACTHja KOJI
mymikapana miuahux on 40 ronrHa — HeMa UHAMKAIH]a 3a OUOTICH]Y.

VYHunatepanHa riHEKOMacTHja KoJl MyIIKapala >kuBoTHe 106u 40 roguHa uinu Behe —
V3 nojku 1 Mamorpaduja 1mo morpedH, ca CIeICTBEHOM OuorcujoMm y ciydajy BI-
RADS 4 ynu 5 nanaza.

7Kene y Toky TpyaHohe u naKkTanuje

Knuanuku npernen u Y3 10jKu Cy OCHOBHHM BHIOBH TIPETIIEAA.

MR mamorpaduja HUje HHIUKOBaHA 300T H3PAKEHOT MTOCTKOHTPACTHOT MAPEHXUMCKOT
rojavyama, ITO ACBaJBUpPa HUBO TyMadeHa | Jaje JaKHO HETaTHBHE pe3yJTare.

Wuaukanuja 3a core needle 6uorncujy mopa Ja MMa HW)KM TIpar HETO 3a OIIITY
NOMYyJIalUjy JKeHa, Y3 y3UMamhe HajMamke TPU y30pKa.

[TaTonory Mopa 00aBe3HO Jja ce Hariacu Jia je >KeHa TpyAHa WIN Y JIaKTaluju.

VYKOJIMKO je MaTOXUCTOJIOMIKK Hajla3 HOpMaJlHa JI0jKa JIAKTAlMOHOT THIIA, TOHABJbA CE€
KJIMHWYKY TIperiien 3a 4 10 5 Henesba W aKo KIMHUYKHM TIPETJIEIOM U J1ajbe TIOCTOj!
TYMOD, TIOTpeOHO je mpaheme y kpahuM BpeMEHCKUM HHTEpBajInMa Ha 3—6 MeceIy.

Jle3nje Hepe(pMHUCAHOT MAJTMTHOT OTeHnHjaaa — B3

Jlesuje HenedwmHucaHor ManurHor noteHnujana (B3 neswje) mpeacraBibajy xereporeHy

rpymny Jje3uja ca yKymHHUM PHU3MKOM 3a HacTaHak Maimuraurera of 9,9 no 35,1% HakoH

excuusuje in toto [63]. [lojenune B3 ne3uje HazuBajy ce ,Jie3ujama HHAUKATOpUMa”, 300T
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yudecTalie yapy>KEHOCTH ca Jie3ujama BHUILIET CTeNeHa aTUINje, HIIp. JIoOyJIapHe Heolllas3uje
[64].

VY ToKy npoTeKIie JeleHuje, 0ycTaje ce 01 ycTajbeHe MpaKce a Ce CBaka je3uja y TOMEHY
B3 HakoH xHcTOMaTOJNOUIKE BepH]HKalMje — eKcuuaupa, nojazehu ox mocrynara nia je
BakyyMm-acuctupana oOuoricuja (VAB), ogHOocHO Bakyym-acuctupana ekcuusuja (VAE)
Je3uja, Ha OCHOBY BOJIyMEHA TKMBA yIOpeanuBa ca ekciu3ujoM [65]. [IprcycTBO MaMTHIX
ne3uja y B3 ne3ujama Bapupa 10 yak 35% U 1MoBe3aHO je HajIpe ca BETUUYMHOM Jie3Uje U
XUCTOMATOJIOMIKKM TOTBp)eHUM TIPUCYCTBOM artumuje, y Behoj
MaMorpadckuM HajtazoM [66].

MEpH HEro ca

[Ipenopyuyje ce 1a oJulyka 0 AaJbeM MOCTYyNamwy, M0 J0OHjalky NaTOXUCTOJIOUIKOT Hajlasza
ca 3aksbyukoM: B3 nesuja, Oyzae y noMeHy MyaTHIUCHMITIMHApHOT THMa KoH3nnujyma 3a

TyMope J10jke 1 ci1. [67, 68].

[Ipenopyxe 3a neuewe B3 ne3uja gare cy y tabenu 3.

Tabena 3. I[Ipenopyxka 3a neuerve B3 nesuja

XHCTOMATOJIONIKA IIpouena pusuka Ipemnopyka (6)"
mujarHosa B3 nesmja
ATHNUYHA IyKTajdHA | a) HUCKOIPalyCHA MHTPaAyKTajlHa - XHpypLIKa
XHIepIia3uja nponudepanrja (=<2 mm eKCTEeH3UBHOCTH, ca eKCIM3Hja
(Atypical Ductal XHUCTOJIOIIKUM, K20 H UMYHO(EHOTUTICKUM
Hyperplasia, enri. KapakTepucTukaMma HuckorpamycHor DCIS)
ADH . :
) 0) mudepenmnujanaa qujarao3a usmehy ADH u
DCIS ce nocraBsba Ha OCHOBY TUMEH3Hja Jie3uje
B) ADH Moe na mpesncraBsba nepudepHu 1eo
DCIS
') AUMEH3Hje, OPOjHOCT U MYATU(HOKATHOCT
ne3uja moBehaBa BepoBaTHOhY ManmUrHe PUPOE
PaBna enurenujenHa | a) He3HATHO MOBehaH pHU3MK 332 HACTAaHAK - VAB nakon CNB

aTHITUja
(Flat epithelial
atypia, earn. FEA)

KapruHoMma (1-2 myTa)

0) nesuje nerekrosane nopea FEA nakon CNB,
Hajuenthe yxipyuyjy ADH u HUCKOTpagycHH
DCIS, pehe nHBa3UBHU KapIIMHOM

yuectayo npaheme
HakoH VAB

JloGymaphua a) HeKOXe3uBHE Iponudepanuje ca atunudanM A | - VAB ykomnuko je

HeoIuiasuja u/wim B enutennum henujama ca ymepeHom JIe31ja pagroIOIIKU

(JIoOymapam HyKJIEapHOM aTHITHjOM Y O0KO 85% JeTeKTaOnITHA

KapUyHOM in Situ — - yuectano npaheme
0) HEeOONIUTaTHN PEKYPCOP NHBA3UBHOT

LCIS, atunnyna YKOJIUKO HE
KapIuHOMa .

no0ymnapHa MOCTOjH

neorutasuja — ALH) | B) 810 nmyTa nosehan pusuk 3a HacTaHak JHMCKOPJAaHTHOCT

(Classical lobular
neoplasia, eari. LN:
LCIS/ALH)

WHBA3UBHOT KapIIMHOMA Y OJTHOCY Ha OIIITY
TOIYJIAIN]y, Ca IyTOPOYHOM KyMYJATHBHOM
cronoM oa >20% y Toky 15 roguna
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Hanomena:
BapujanTa LIN3,
mwieomophuu LCIS
u ¢nopunuu LCIS
cy nesuje BSau
3aXTeBajy XUPYPIIKH
TpeTMaH

[ManunapHe ne3uje
(Papillary lesions,
enri. PL)

a) XeTeporeHa paJnoJIoIIKa CIIUKa
UHTPAIYKTATHUX MAMHIoMa (COJTHUIHE, HCTHYHE,
KaJIIHU(PUKOBAHE JIC3H]je)

0) [Ipema WHO nonena noapasymesa cit.
CHTHUTETE:

- manwiomu (coiutapHu <2 mm, B2)

- TanwIOMH

- manmiomu ca atunijom (ADH, LN)

- marmnomu ca DCIS

- manuioMHu y okBupy excrensuBHor DCIS (B5a)
- CONHMJIHU mamuiapHu kapuuHoM (B5b)

- ekcuusuja Behux
ne3nja

DUNOAHU TYMOP
(Phyllodes tumors,

a) npema WHO, nedunncanu cy xao:

- Oenurnu ¢pubpoenurenujarau Tymopu (B3)

- XHpypIIKa
eKCIIM3H1ja HAaKOH

enra. PT) - Oenwurnu u borderline punogau Tymopu (B3) CN

- mamuran ¢unogau Tymop (B5b)
Kommrekcaa a) IICHTpaIHa 30Ha JIe3Hje ca CIIEKTPOM OXKUJbHE - VAB nakon CNB,
ckenposupajyha NpOMEHE, ca jeJJHUM HIIH BHIIIE AyKTyca ca YKOJIMKO C€ JIe3Hja
ne3uja — Pagujanau | oOIMTEpaTHBHOM MacTOINATHjOM U CTEIaTHOM mudepentyje
OXHJIBAK KOHBEPT'€HIIMjOM JTyKTyca PaIMOIIOIIKH

(Complex sclerosing
lesion, eura. CSL;
Radial scar, enrmn.

RS)

6) RS per se npeacraBiba 6EHUTHY POMEHY, ATl
yapyxeH ca atunjom (FEA, ADH, LN)
H0/Ipa3yMeBa JaJbu MMOCTYNaK MpeMa Ipernopykama
3a JIe3Hje ca aTHUITHjOM

" Huso nokaza C, crereH npenopyka Ila.
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NMuyuMHr MeTo/e y MOCTTepanujckoM mnpahemy NAIHjeHTKHEA €A KApPIHHOMOM
n0jKe

ITPEITOPYKE

lNogumma mamorpaduja CcBUX TPETHPAHUX MAIMjEHTKHIbA, U TO 00€ ojke y 00e paBHU
(MLO u CC).

Yarpa3By4dHH mperiies] OMIMOHO Kao mparehw kox MaMorpad)CKor Haja3za WiIH Kao
caMOCTaJlHa MeTojia y KpahuM BpEeMEHCKMM HMHTEpBaJMMa (IIIECT Meceln) Ko mutahux
ManujeHTKumba ca uHAudepeHTHUM Hamazom (BI-RADS 3), konm mnamujeHTKHEa ca
6uosomku arpecuBHUM TyMopoM (G3, Bucok Ki 67, TN tymopu u HER2 3+ tymopn).

MRI nojku Kol nalMjeHTKUba ca MHKOHKITY3UBHUM MaMorpadckum/Y 3 Hana3oM (JIeH3Ha
70jKa, U3pa3UTO IOCTUPAIH]ALUOHO U3MEHEHA J10jKa, EKCTEH3UBAH 0XKUIbAK).

MRI nojku Ko manMjeHTKuba Koje uMajy G3 maToXMCTONOIMIKY Hajla3 U TUM(OHOJATHU
CTaTyC ca BHIIE OJ] MIECT MO3UTHBHUX JMM(HHX YBOpOBa, 03 003upa Ha Hama3
Mamorpadwuje/V3, jeTHOM TOAUIITHE.

Jluteparypa

1. Sardanelli F, Helbich TH, European Society of Breast Imaging (2012) Mammography:
EUSOBI recommendations for women’s information. Insights Imaging 3:7-10

2. Sardanelli F, Aase H, Alvarez M et al. (2016) Position paper on screening for breast cancer
by the European Society of Breast Imaging and 30 national breast radiology bodies from
Austria, Belgium, Bosnia and Herzegovina, Bulgaria, Croatia, Czech Republic, Denmark,
Estonia, Finland, France, Germany, Greece, Hungary, Iceland, Ireland, Israel, Italy,
Lithuania, Moldova, The Netherlands, Norway, Poland, Portugal, Romania, Serbia,
Slovakia, Spain, Sweden, Switzerland, and Turkey. Eur Radiol Nov 2 [Epub ahead of print]

3. Feig SA (2014) Screening mammography benefit controversies: sorting the evidence. Radiol
Clin N Am 52:455-480
4. Lauby-Secretan B, Scoccianti C, Loomis D, International Agency for Research on Cancer

Handbook Working Group et al (2015) Breast Cancer Screening—yviewpoint of the IARC
Working Group. N Engl J Med 372:2353-2358

5. Saadatmand S, Bretveld R, Siesling S, Tilanus-Linthorst MMA (2015) Influence of tumour
stage at breast cancer detection on survival in modern times: population based study in
173,797 patients. BMJ 351:h4901

6. Kaplan HG, Malmgren JA, AtwoodMK, Calip GS (2015) Effect of treatment and
mammography detection on breast cancer survival over time: 1990-2007. Cancer 121:2553—
2561

7. Prummel MV, Muradali D, Shumak R et al (2016) Digital compared with screen-film
mammography: measures of diagnostic accuracy among women screened in the Ontario
breast screening program. Radiology 278:365-373

8. Perry N, Broeders M, de Wolf C et al. (2006) European guidelines for quality assurance in
breast cancer screening and diagnosis. Fourth Edition. Available at:
http://www.euref.org/europeanguidelines.Accessed on Sept 10, 2016

9. Sardanelli F, Boetes C, Borisch B et al (2010) Magnetic resonance imaging of the breast:
recommendations from the EUSOMAworking group. Eur J Cancer 46:1296—-1316

10. Mann RM, Balleyguier C, Baltzer PA, European Society of Breast Imaging (EUSOBI), with
language review by Europa Donna—The European Breast Cancer Coalition et al (2015)
Breast MRI: EUSOBI recommendations for women’s information. Eur Radiol 25:3669—
3678

74



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Drossaert CHC, Boer H, Seydel ER (2002) Monitoring women’s experiences during three
rounds of breast cancer screening: results from a longitudinal study. J Med Screen 9:168—
175

American College of Radiology (ACR) Breast Imaging Reporting and Data System Atlas
(BI-RADS Atlas). Reston, Va, USA: American College of Radiology; 2013. At:
http://www.acr.org/Quality-Safety/Resources/BIRADS. Accessed on 9 Sept 2016.
Tornberg S, Kemetli L, Ascunce N et al (2010) Apooled analysis of interval cancer rates in
six European countries. Eur J Cancer Prev 19:87-93

Carbonaro LA, Azzarone A, Paskeh BB et al (2014) Interval breast cancers: absolute and
proportional incidence and blinded review in a community mammographic screening
program. Eur J Radiol 83:e84—e91

Yaffe MJ, Mainprize JG (2011) Risk of radiation-induced breast cancer from
mammographic screening. Radiology 258:98—105

Hauge IH, Pedersen K, Olerud HM, Hole EO, Hofvind S (2014) The risk of radiation-
induced breast cancers due to biennial mammographic screening in women aged 50-69 years
is minimal. Acta Radiol 55:1174-1179

Biesheuvel C, Barratt A, Howard K et al (2007) Effects of study methods and biases on
estimates of invasive breast cancer overdetection with mammography screening: a
systematic review. Lancet Oncol 8:1129-1138

Paci E, Broeders M, Hofvind S, Puliti D, Duffy SW, EUROSCREEN Working Group (2014)
European breast cancer service screening outcomes: a first balance sheet of the benefits and
harms. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 23:1159-1163

Semturs F, Sturm E, Gruber R, Helbich TH (2010) Physical aspects of different
tomosynthesis systems. Radiologe 50:982-990

Diekmann F, Bick U (2011) Breast tomosynthesis. Semin Ultrasound CT MR 32:281-287
Kopans DB (2014) Digital breast tomosynthesis from concept to clinical care. AJR AmJ
Roentgenol 202:299-308

Skaane P, Bandos Al Eben EB et al (2014) Two-view digital breast tomosynthesis
screeningwith synthetically reconstructed projection images: comparison with digital breast
tomosynthesis with fullfield digital mammographic images. Radiology 271:655-663
Zanardo M, Cozzi A, Trimboli RM et al. Technique, protocols and adverse reactions for
contrast-enhanced spectral mammography (CESM): a systematic review. Insights Imaging.
2019; 10:76.

Philips J, Mihai G, Hassonjee SE et al. Comparative Dose of Contrast-Enhanced Spectral
Mammography (CESM), Digital Mammography, and Digital Tomosynthesis. AJR 2018;
211: 839-846.

Evaluation de I’intérét de I’angiomammographie double énergie dans la stratégie
diagnostique du cancer du sein. Note de cadrage. Haute Autorité de Santé, Paris, 2020. pp.
36

Perry H, Phillips J, Dialani V, Slanetz PJ, Fein-Zachary VJ, Karimova EJ, Mehta

TS. Contrast Enhanced Mammography: A Systematic Guide to Interpretation and
Reporting. AJR Am J Roentgenol 2019; 212: 222-231.

Sorin V, Sklair M. Dual-energy contrast-enhanced spectral mammography (CESM) for
breast cancer screening. Quant Imaging Med Surg. 2019; 9(11): 1914-1917.

Lalji UC, Houben IP, Prevos R, et al. Contrast-enhanced spectral mammography in recalls
from the Dutch breast cancer screening program: validation of results in a large multireader,
multicase study. Eur Radiol 2016; 26(12): 4371-4379.

Lewin J, Jochelson M. Contrast Enhanced Digital Mammography. White paper. Society of
Breast Imaging, Reston, VA, 2017.

Sardanelli F, Fallenberg EM, Clauser P, et al. for the European Society of Breast Imaging
(EUSOBI), with Language Review by Europa Donna—The European Breast Cancer
Coalition. Mammography: An Update of the EUSOBI Recommendations on Information for
Women. Insights Imaging 2017; 8: 11-18.

75



31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

76

Sorin V, Yagil Y, Yosepovich A, Shalmon A, Gotlieb M, Neiman OH, Sklair-Levy

M. Contrast-Enhanced Spectral Mammography in Women With Intermediate Breast Cancer
Risk and Dense Breasts. AJR Am J Roentgenol 2018; 211: W267-W274.

Kim G, Phillips J, Cole E, Brook A, Mehta T, Slanetz P, Fishman MDC, Karimova E, Mehta
R, Lotfi P, Resteghini N, Raj S, Dialani V. Comparison of Contrast-Enhanced
Mammography With Conventional Digital Mammography in Breast Cancer Screening: A
Pilot Study. J] Am Coll Radiol 2019; 16: 1456-63.

Klang E, Krosser A, Amitai MM, et al. Utility of routine use of breast ultrasound following
contrast-enhanced spectral mammography. Clin Radiol 2018;73(10):908.¢11-908.¢16.
Jochelson MS, Lobbes MBI. Contrast-enhanced Mammography: State of the Art. Radiology
2021; 299: 36-48.

Berg WA, Leung JWT. Diagnostic Imaging: Breast. 3nd ed. Altona, Manitoba, Canada:
Elsevier Science Health Science (2019))

Berg WA, Blume JD, Cormack JB, et al. Combined Screening With Ultrasound and
Mammography vs Mammography Alone in Women at Elevated Risk of Breast

Cancer. JAMA. 2008;299(18):2151-63.

Milosevi¢ Z. (urednik poglavlja), Nadrljanski M. Radiologija dojke. U: Radiologija.
Urednici: Masulovi¢ D, Stevi¢ R, Milosevi¢ Z, Sagi¢ D. Univerzitet u Beogradu, Medicinski
fakultet, Beograd, 2021; str. 203-8.

Milosevi¢ Z, Bogdanovi¢-Stojanovi¢ D, Nadrljanski M. Radioloska dijagnostika oboljenja
dojki i interventne procedure. U: Rak dojke. Urednici: DZodi¢ R, Neskovi¢-Konstantinovi¢
Z, Guduri¢ B. Zavod za udzbenike, Beograd, 2014; str. 69-99.

American Society of Breast Surgeons (ASBS). Consensus guideline on diagnostic and
screening magnetic resonance imaging of the breast. Columbia, MD: ASBS; June 22, 2017.
Marinovich ML, Macaskill P, Irwig L, et al. Meta-analysis of agreement between MRI and
pathologic breast tumour size after neoadjuvant chemotherapy. Br J Cancer. 2013; 109(6):
1528-36.

Marinovich ML, Houssami N, Macaskill P, et al. Meta-analysis of magnetic resonance
imaging in detecting residual breast cancer after neoadjuvant therapy. Journal of the National
Cancer Institute. 2013; 105(5): 32-333.

Houssami N, Ciatto S, Macaskill P, et al. Accuracy and surgical impact of magnetic
resonance imaging in breast cancer staging: systematic review and meta- analysis in
detection of multifocal and multicentric cancer. J Clin Oncol. 2008; 26(19): 3248-3258.
Lehman CD. Clinical indications: what is the evidence? Eur J Radiol. 2012;81 Suppl 1:S82-
84

Fancellu A, Turner RM, Dixon JM, Pinna A, Cottu P, Houssami N. Meta-analysis of the
effect of preoperative breast MRI on the surgical management of ductal carcinoma in situ. Br
J Surg. 2015; 102(8): 883-93.

Mann RM, Kuhl CK, Kinkel K, Boetes C. Breast MRI: guidelines from the European
Society of Breast Imaging. Eur Radiol 2008; 18:1307-18.

Chevrier MC, David J, Khoury ME, Lalonde L, Labelle M, Trop 1. Breast Biopsies Under
Magnetic Resonance Imaging Guidance: Challenges of an Essential but Imperfect
Technique. Curr Probl Diagn Radiol. 2016; 45(3): 193-204.

Berger N, Luparia A, Di Leo G, et al. Diagnostic Performance of MRI Versus Galactography
in Women With Pathologic Nipple Discharge: A Systematic Review and Meta-Analysis.
AJR. American journal of roentgenology. 2017; 209(2): 465-71.

American College of Radiology. ACR Practice Parameter for the Performance of Contrast-
Enhanced Magnetic Resonance Imaging (MRI) of the Breast 2018 (Resolution 34).

Baltzer P, Mann RM, lima M, et al. Diffusion-weighted imaging of the breast — a consensus
and mission statement from the EUSOBI International Breast Diffusion-Weighted Imaging
working group. Eur Radiol. 2020; 30: 1436-50.

Kuhl CK, Strobel K, Bieling H, Leutner C, Schild HH, Schrading S. Supplemental breast
MR imaging screening of women with average risk of breast cancer. Radiology.
2017;283(2):361-70.

Monticciolo DL, Newell MS, Moy L, Niell B, Monsees B, Sickles EA. Breast Cancer



52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.
63.

64.

64.

65.

66.

67.

68.

Screening in Women at Higher-Than-Average Risk: Recommendations From the ACR -
Journal of the American College of Radiology. JACR, 2018; 15(3): 408-14.

Smith RA, Andrews KS, Brooks D, et al. Cancer Screening in the United States, 2019: A
Review of Current American Cancer Society Guidelines and Current Issues in Cancer
Screening. Ca Cancer J Clin. 2019; 69: 184-210.

Riedl CC, Luft N, Bernhart C, Weber M, Bernathova M, Tea M-KM, et al. Triple-Modality
Screening Trial for Familial Breast Cancer Underlines the Importance of Magnetic
Resonance Imaging and Questions the Role of Mammography and Ultrasound Regardless of
Patient Mutation Status, Age, and Breast Density. Journal of Clinical Oncology.
2015;33(10):1128-35.

Lee CS, Monticciolo DL, Moy L. Screening Guidelines Update for Average-Risk and High-
Risk Women. American Journal of Roentgenology AJR. 2020; 214: 316-23.

Schacht DV, Yamaguchi K, Lai J, Kulkarni K, Sennett CA, Abe H. Importance of a personal
history of breast cancer as a risk factor for the development of subsequent breast cancer:
results from screening breast MRI. AJR Am J Roentgenol. 2014; 202(2): 289-92.
Weinstock C, Campassi C, Goloubeva O, Wooten K, Kesmodel S, Bellevance E, et al.
Breast magnetic resonance imaging (MRI) surveillance in breast cancer survivors.
Springerplus. 2015; 4:459.

Cho N, Han W, Han BK, Bae MS, Ko ES, Nam SJ, et al. Breast Cancer Screening With
Mammography Plus Ultrasonography or Magnetic Resonance Imaging in Women 50 Years
or Younger at Diagnosis and Treated With Breast Conservation Therapy. JAMA Oncol.
2017.

Dialani V, Tseng I, Slanetz PJ, et al. Potential role of abbreviated MRI for breast cancer
screening in an academic medical center. Breast J. 2019; 25(4): 604-11.

Kuhl CK, Schrading S, Strobel K, Schild HH, Hilgers RD, Bieling HB. Abbreviated breast
magnetic resonance imaging (MRI): first postcontrast subtracted images and maximum-
intensity projection—a novel approach to breast cancer screening with MRI. Journal of
Clinical Oncology. 2014; 32(22): 2304-10.

Hernandez ML, Osorio S, Florez K, Ospino A, Diaz GM. Abbreviated magnetic resonance
imaging in breast cancer: A systematic review of literature. Eur J of Radiol Open. Vol. 8,
2021: 100307.

Abbreviated Breast MRI and Digital Tomosynthesis Mammography in Screening Women
with Dense Breasts. ClinicalTrials.gov. Identifier: NCT02933489

Mann RM, Cho N, Moy L. Breast MRI: State of the Art. Radiology. 2019; 292: 520-536.
Bianchi S, Caini S, Renne G, et al. Positive predictive value for malignancy on surgical
excision of breast lesions of uncertain malignant potential (B3) diagnosed by stereotactic
vacuum-assisted needle core biopsy (VANCB): a large multi-institutional study in Italy.
Breast 2011; 20(3): 264-70.

Momenimovahed Z, Taheri, Tiznobaik A. Do the fertility drugs increase the risk of cancer?
A review study. Front Endocrinol 1-13, 2019

O’Flynn EA, Wilson AR, Michell MJ. Image-guided breast biopsy: state-of-the-art. Clin
Radiol. 2010; 65(4): 259-70.

Houssami N, Ciatto S, Ellis I, Ambrogetti D. Underestimation of malignancy of breast core-
needle biopsy: concepts and precise overall and category-specific estimates. Cancer. 2007;
109(3): 487-95.

Carballo MM, Munoz-Nunez I, Martin-Diaz M, Lignini L, Bueno-Cavanillas A, Khan KS.
Shared decision making in breast cancer treatment guidelines: Development of a quality
assessment tool and a systemic review. Health Expectations. 2020; 23: 1045-64.

Rageth CJ, O’Flynn EA, Pinker K, et al. Second International Consensus Conference on
lesions of uncertain malignant potential in the breast (B3 lesions). Breast Cancer Research
and Treatment. 2019; 174: 279-96.

Preibsch H, Wanner LK, Staebler A, Hahn M, Siegman-Luz KC. Malignancy rates of B3-
lesions in breast magnetic resonance imaging — do all lesions have to be excised? BMC Med
Imaging. 2018; 18: 27.

77



5. XUPYPHIKO JIEYEILE PAKA JIOJKE



OobaBe3Ha npeonepaTuBHA IMjarHOCTHKA

JlnjarHocTHKa CBakKe Jie3Hje y JI0jIU KOja je CyCIeKTHa Ha KapIIMHOM TOoApa3yMeBa:

4

AnamHe3y, Koja 00aBe3HO oOyXxBaTa JHMYHY W TOPOAWYHY HCTOpHjy Oonectu, ca
noceOHMM OCBPTOM Ha IMOCTOjame paka J0jKe M jajHUKa, Ka0 U MEHOIAy3aJHU CTaTyC
nanyjeHTa (Mo MmoTpedr HM3MEPUTH HHBOE CEPYMCKOT ecTpaauona W (OIUKYIIO-
ctumynuiryher xopMoHa)

Kommieran ¢u3ukaaHu Tpemiel KOju IMoApasyMeBa HHCICKIH]Y U OWMaHyeIHY
najamnanyjy JojKe W perHoHamHux jauMmdartuka, ca oapehuBameM ToOCTOjama
uHUITpanje Koke, JOKaIW3aldje TymMopa y JOJIH, BEJIWYWHE Tymopa Yy
MWIMMETPUMA, U cTaTyca JIMM(QHUX HOJyCa aKCWIAPHUX M CYNpPaKIaBUKYJIAPHUX jama,
Ka0 U HaBOl)eHeM KIIMHUYKOT 3aKJby4YKa, OMTHOCHO paJIHE JIUjarHO3e.

VYnTpa3By4yHH mperiief AOjKM M PErMOHATHMX JUMQaruka (JIoKanau3aluje Tymopa y
JI0jLIM, BETMYMHE TyMOpa Yy MWJIMMETpUMaA, U CTaryca JUM(HUX HOAyca aKCHUJapHe,
CyIIpaKJIaBUKyJIapHe U MH(paKIaBUKyJIapHE jaMe) KO CBUX MallMjeHaTa, y3 HaBoleme
yarpa3ByuyHe qujarHose u BI-RADS knacudukanuje.

O6ocTpany mamorpadujy Koj keHa ctapoctu u3Hajg 40 roawHa, TOK C€ KO JKeHa O]
30 mo 40 roguHa XKMBOTA, HA TIPETIOPYKY PaMOIIOTa M HA OCHOBY T'yCTHHE TKHBA JI0jKE,
MoyKe ypaautu mamorpaduja u/vunm MR mamorpacduja

Wuaukanuje 3a npeoneparusHy MR Mamorpadujy:

- BRCA mretHe MyTanuje (HUBO JoKa3za A, crerneH npenopyka I)

- noOynapHu TUN paka jnojke (A,l);

- nmensue nojke (B,II);

- CyMma Ha MynTU(OKaATHE/MYIITHIIEHTpUYHE TyMope (A,l);

- 3HaYajHa AWCKpenaHia uMehy kiamHuYKor B paguonomkux Hamaza (C,II);

- TIpe 3amovumama HeoaljyBaHTHE cuctemcke tepanuje (NAT), kao u 3a eBasryanujy
onroBopa Ha NAT y ciydajy Aa ce ruianupa nomrensa xupypruja (B, 1);

- MPEeTXOOHH PATUOJNOMIKK Hajlla3d HEKOHKIY3UBHM WJIM KOHTPAJAMKTOPHHU (HIIp.
MO3UTHBHA aKCcUJIa ca OKyATHUM TyMopoM nojke) (C, I);

-y ciy4ajy IpeTXoiHO yrpal)eHuX UMIUIaHTaHTa y JojkaMa (onmuoHo) [1].

Core Guoricujy TymMopa Jojke ca oapehuBameM XHCTOJIOIIKOT THITA M Tpajyca TyMopa,
peuentopckor (ER, PR, HER2) u Ki67 craryca

FNAC mmu CNB KIMHHYKH H/MIIM PaJHOIONIKK cycrekTHuX mMduux usoposa (LC).
Y cnydajy gauckpemnaniie Hamaza, mnoHoButd CNB, yBek yiTpa3BydyHO WIH
cTepeoTakTHYHO BoheHo. HakoH 1Ba HeycmenHa moKyIiaja, Mpenopy4dyje ce OTBOpeHa
xupypiika Owuomncuja. (Y ciydajeBuma Kaga ce wuMa >10% auckpenasue
JIMjarHOCTUYKUX Haja3a o0aBe3Ha je MOHOBHA eaykaiujal)

ciydajy MyNTU(GOKATHUX WM MYITUIEHTPUUHUX Tymopa mpenopydyje ce MR

mamorpaduja, a obaBe3Ha je OMoICcHja CBUX onHcaHuXx mpomena (A,l). Ykonuko 3a To Hema

texHUIkux MoryhHoctu (HenoctynmHoct MR Bohene 6uoncuje, HemoryhHocT Ononcuje u3
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JPYTHX pa3iora), OJyKa Ce JOHOCH THMCKU (MYITHAWCIMIUIMHAPHH TUM WIH THMOBH
JUjarHOCTUYapa U XUpypra).

[Iponiena moctojama y#aJbeHUX MeTacTasa (KOCTH, jeTpa, Iulyha ©  HEypOJIOIIKO
UCIIUTUBAKE) HUje MOTpeOHa KOJA CBUX MallMjeHara jep Cy acHUMIITOMAaTCKe MeTacTase
peTKe, Te HeMa KOPUCTH 3a TaldjeHTa ol CBeOOyXBAaTHHUX J1a00OpaTOPHjCKUX HCIUTHBAKA
(yxpyuyjyhu u tymop mapkepe) [2], kao u pammonomkor craxupama (C,III), cem ako
MOCTOJ BHUCOKO TYMOpPCKO onTepeheme, OHONOMIKK arpecMBaH TyMOp WM TIOCTOj€
CHUMIITOMHU CYI'€CTUBHH Ha METACTaTCKy OOJEeCT.

CBU manujeHTH TIpe 3amnovyvmbamka OWl0 KakBe Tepamdje Mopajy Mpohu OHKOIOUIKH
Konzunujym 3a gojky.

KomnjyrepuzoBana tomorpaduja (CT) rpyasnor koma, CT/UZ/MRI abnomena wu
CIIMHTUTPaM KOCTH]Jy C€ HE KOPUCTE PYTHHCKH, ajl C€ MOTY Pa3sMOTPUTH KOJA HOAYyC-
NO3UTUBHUX TyMOpa, TymMoOpa NpeKo 5 cm, HENOBOJBHUX OMOJIOIIKHX MapKepa WM

KIIMHUYKUX CUMITOMa, JTabOpaTOpPHjCKUX Haja3a Koju ymyhyjy Ha mocrtojame meTacrasa
(C,D.

PET/CT moxe Outn ox moMohu Kaja cy npyre paauosomike metoae HekoHkiy3uBHe (C,I),
a takohe Moxxe Outu om kKopucTu 3a BucokopusnuHe mnanujerte (C,II). Komx mporene
JIOKOPETUOHAHOT CTa/IMjyMa HeMa 3Hauaja 300T HUCKE CEH3UTHBHOCTH.

Koxg mnammjenara roe ce mmanupa NAT ca antpanukiuauMa u HER2 6moxaropuma
HEOIXO/HA je TpolieHa QyHKIHje cpua nomohy ynrpassyka (A,l).

[TocToju BHIIE HOBUX PaIMOIOMIKUX AMjarHOCTUYKHX METOa, KaKO 32 CKPUHHHT TaKo M 3a
IMjarHOCTUKY, kao 1mTo cy 3D-mamorpadwuja, TomocuHTe3a, 3D-ynTpasByk,
enactorpaduja, CriekTpajiHa Mamorpaduja, ajal ce PyTHHCKH jOII YBEK HE NPUMEY]Y,
MaJia MOTY TIOMONH Y TWjarHOCTHIU JACH3HUX JIOjKH.

Cranujym 6omnectu ce onpehyje Ha ocHoBy TNM kitacudukanuje npeiokeHe o CTpaHe
AJCC (American Joint Committee on Cancer) [3]. Ceama Bep3uja je Omiia YUCTO
aHaTOMCKa, KOPUCTHNA je BemmunHy Tymopa (T), 3axahenoct LC akcune (N) u moctojame
yaajbeHux Metactaza (M), u Omna je 6a3upaHa Ha KIMHUYKAM M TATOXMCTOJOIIKHM
HasazuMa. buornoruja Tymopa, OIHOCHO onpehuBame OHONOIIKUX MPOTHOCTHYKUX
mapkepa (ER, PR, HER2 u Ki67) o0jacHwin Cy 3amTo UCTH CTaaHjyMH OOJECTH MOTY
UMaTH pa3lInIuTe UCXo/e Jeuema. HajHoBuja 8. Bep3nja TNM knacudukaiuje odyxsara u
MoOJIEKyJIapHE MapKepe, a TAME TPEIU3HH]je MPOLCHYje MPOTHO3y OomnectH [4, 5].

ITPEITIOPYKE

Pagmonomko cHuUMame A0jke TompasyMeBa OwnmatepanHy Mamorpadujy Kon KeHa
crapocTtd >40 roagrHa XKUBOTA, Ka0 M YITPa3ByK JIOJKH U PETMOHAIHUX JIMM(ATHKA y CBUM
cirydajeBuma (A,l).

MarHeT J0jKH ce Mpenopyuyje y cllydajeBuMa JUCKpEenaHile Hajla3a HAaKOH CTaHIapAHUX
PaZMOIONIKUX eBaTyalja I0jKe, U y HeKUM crieriuuaHuM cirydajeBuma (A,l).

[Taroxucromnomnika MOTBpAa MoApPa3yMeBa XUCTOJIOMIKY Halla3 U3 IPUMApHOT TyMOpa J0jKe,
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LUTOJIOTH]Y /WM XUCTOJOTH]Y aKCHJIAPHUX YBOPOBA aKO MOCTOjU CyMHba Ha MeTacTasy
(AD.

[Taroxucronomku Hama3 Tpeba nga oOyxBaTa XHUCTOJIOIIKMA THI, CTENEH augepeH-
toBaHocTU (rpaxyc) tymopa, ER, PR, HER2 u mponudeparuBuu mapkep Ki67 (A,D).
Tymope Tpeba rpymucartu y cyporar WHTPUHIIMYHE TTOITHIIOBE Ha OCHOBY MPETXOIHUX
noparaxa (A,I).

I'enercko caBeroBame W Tectupare Ha BRCA1 m BRCA2 wmyranuje tpeba ga Oyne
JOCTYITHO TIAIMj€HTUMA ca BUCOKUM pHu3ukoM (B,I).

Jleueme

Jleyewe namujeHara ca pakoMm JI0jK€ y 3a TO CIELHjaTH30BaHUM LIEHTPUMA, HHCTUTYTUMA
32 OHKOJIOTHjYy, KJIMHHMKaMa WU OfeJbelhbUMa IJe C€ JIeYd BENUKM Opoj MarujeHara
(Hajmame 150 HOBUX ManMjeHaTa ca pakoM JI0jKe/TOIHIIbE), JOIPUHOCH OOJBUM HCXOIMMA
Jeyewma y CMUCIY IpekuBJbaBama 0e3 3HakoBa Oonectu (DFS — disease-free survival),
YKyIHOT nipexuBJbaBama (OS — overall survival), anu n 6ospeM kBanuTeTy xuBoTa (QoL —
quality of life) n 300t Tora cy 3a cBaky npenopyky (C,I).

TakBu 1eHTpHU 3a 10jKy O Tpebano aa Oyay cepTUdUKOBAHU O]l CTPaHE aKPEAUTAIIMOHOT
tena (C,I). TakaB HauKMH Nederma MalyjeHara ca pakoM JI0jKe je mpenopyka u EBporickor
napinamenTa u EBporicke komucuje [6, 7].

ITPEITIOPYKE

Pak mojke Tpeba jeUMTH y CHENUjaIM30BAaHUM LEHTpUMa 3a J0jKy. Ominyke 0 HaYMHY
Jeuea JOHOCE YWiIaHOBH MynTuaucnuinimHapHor tuma. MJIT tpeba nma oOyxsara
HajMamke MHTEPHUCTUYHOI OHKOJIOra, XUpPypra, paauosora, paauoTeparneyTa, narojiora u
cecTpe Koju ce O6aBe yeuemeM paka aojke (C,I).

Ilentap Tpeba na MMa TUIACTHYHOT XUpypra, IMCHUXOJora, TNcHXoTepareyTta, (husmjarpa,
¢dusnorepaneyTa U TeHETHYApa WIH JIa UMa OIIHUjy 3a KOHCYJITAlMj)y U ynyhHuBame Koi
TUX JIeKapa, kaaa je To motpedHo (C,I).

[ToxkespHO je mMmaru moceOHO OOydeHy cecTpy (HaBurarop) 3a mpaheme marujeHara y
CKJIOINY MYJITUAUCHMILIMHApHOT Jeuewa (C,I1).

Oo0aBe3a nHpopMuUCaKkHa NALMJEHTA U YK/bYYHBabe Y JOHOLICHE OJIyKa

CaormmtaBame TUjarHo3e paka J0jke yBEK TOBOIU 10 oApeheHor HUBoa cTpeca U cTpaxa, u
TE€ peakluje c€ pasuKyjy Off MalujeHTa J0 TaIMjeHTa, 3aXTeBajyhw WHIUBHUIYyaTHU
npuctyn. CaomnmraBambe HHPOpManMja Mopa 1a Oylde KOHTHHYHPaHO, C 003UpOM Ja ce
uHpopMmarje yecto 3abopase. Hajoome uX je caommTaBaTd yCMEHO, ajld Uy MHCAHO]
dbopmu, najyhu nmamnujeHTy JOBOJFHO BPEMEHA J1a UX CXBATH, a OTOM CE CJIOKHU Ca TIAHOM
Jeyema.
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OcHaXUTH TMalMjeHTe NPeKo yApyXKewma MalyjeHata egyKalujoM Koja Ou Ouna
HedopMaiHa, alnu ca yBepemeM Koje uM omoryhasa enykanujy (eqykamuja magjeHara of
CaMHX, PETXOIHO €IyKOBaHMX IallljeHara).

ITPEITIOPYKE

CaommTaBame AMjarHO3e U IJIaHA JIeUekha Tpeda YIMHUTH y BHIIIE HaBpaTa YCMEHO, alld |
y mucaHoj ¢opMH Ha HauWH KOju he mamnujeHT Haj0oJbe pasyMeTH, WHAMBHIYATHO
npunarohen ceakome nocedHo (C,I).

[ToTpebno je kopuctuTH MHMOPMATOpPE 3a MaIMjeHTe, Opolrype, BeO-cajTOBE WU Jpyre
nocrojehe u3Bope nHpopmanuja opujeHTucane ka nauujeHtuma (C,I).

[Tanujentu Tpeda na Oyay aKTUBHO YKJbYyU€HH y OHOIIEHe cBUX otyka (C,I).

OcHaxuBame NalujeHaTa Kpo3 yapyxkema y GopMu HeopMaHOT eIyKOBamba OIpaciuX
(emyxamuja manujenara 3a exykarope) (C,II).

Hauun neuema paka A0jke Moke OWUTH JIOKAJTHOT KapakTepa, Kao IITO Cy XUPypruja u
paauoTepanuja, CHCTEMCKa (XeMHOTepanuja, XOpMOHOTEpamnuja, MOJICKYJIapHa IHJbaHa
Tepanuja) W cynoptuBHa. M300p ompeheHe Tepammje ¥ pemociaean HCTHUX 3aBUCH Off
nporHoctTudkux mapkepa kao mto ¢y ER, PR, HER2 u Ki67 craryc, anu u omoOpeHux
TEeHOMCKHUX TE€CTOBA.

[TocebHa naxkma Tpeba Ja ce MOCBETH JEUYEHY KOJ MIIAJUX XKCHAa y CMHUCIY O4yBamba
¢deprunuTeTa 00aBe3HO Mpe 3anmouynmbama OWIo Koje cucrteMcke Tepanuje. [lopex Tora
Tpeba oOpaTtuT naxmwy Aa He Oyay ,,iperperupane” 30or muahe KuBoTHE 100€, Kao LITO
Tpeba 00paTuTH Naxmwy Ha ,,cTapuje” 1a He Oy1y MOATpEeTHUpaHe caMo 300T )KUBOTHE JTOOU.
o0 xuBoTa cama 1o cebu He MOXke OuTH oTyuyjyhu KpuTepujym 3a u3dop tepanuje [8—
10]).

[Ipenopyka MuHUMyMa o0Opaje TMPEONepaTUBHO WJIM TIPe CHUCTEMCKE Tepamnuje je
KOMILUIETHA KPBHA CIIUKA, TECTOBHU jJETPEHE M peHaTHe (DyHKIIHMje, HUBO KaJIIHjyMa, allKaTHa

docdaraza (C,I).

ITPEITIOPYKE

Jleuewe Tpeba ma Oyme 3aCHOBAHO Ha: JIOKAJIHM3AlMjU W BEJIMYUMHH Tymopa (HajBehm
nvjameTap), Opojy Tymopckux (okyca (MynTH-QOKUTHM W MYJITH-IICHTPUYIHH ca
€KCTeH3MjOM TyMopa), 3axBaheHocTH auMGHHX YBOpoBa (Opoj omcTpameHux/0poj
3axBaheHux), 6uonoruju Tymopa (MAaTOXHCTOJOMIKH MapKepu, OMOMapKepH, eKCIpecHja

MITETHUX T€HAa), KA0 W >KUBOTHO] J00M ca mepdopMaHC CTaTycoM W M300py MalujeHTa
(C.D.

JKuBoTHa 100 ce pa3marpa 3ajefHO ca APYTMM NPOTHOCTHYKUM MapKepuma, ajiy cama Io
ceOu He MOXKe OMTH pa3or MpenopykKe Uil HenponucuBama onpehene tepanuje (C,1).

Kox mnahux mpemeHomay3aqHHX jK€Ha IO KEJbU MAIMjeHTKHIa Tpeda NpenoduTu
MoryhHocTH odyBama (hepTIIIUTETa Mpe 3anodnmbama cucreMcke Tepanuje (C,I).
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XHpYpUIKO JIeyerm-e paKa A0jKe

[Mus xupypruje je ga o0e30eau aJeKBaTHY JIOKOPETMOHANHY KOHTPONIY OolecTu u
JIOKOPETHOHAIHO CTaxkupame. [lopen KIMHUYKOT cTakupama MoTpeOHO je y3eTu y 003up u
OMOJIOIIKE KApAaKTEPUCTHKE TyMOpa y 01abHupy a/IeKBaTHOT XUPYPILKOT JICUeHha.

3a XUpyPIIKO JICUCHE PAaHOT KapIIMHOMA JI0jKE CE MPEToPyUy]jy MOMITEIHE ONepalyje 10jKe
(BCT — breast conserving treatment). Y TMOCICIHBUX TPUACCETAK TOAMHA XHPYPIrHja JOjKe
[oCTaje CBe KOH3EpBaTHBHMja, Tako JAa mnomrenHe omnepanuje unHe 70-80% cBux
omepanuja. YCBOJEH Jj€ KOHIENT ,,MHHUMATHO €(QEKTUBHE XUPYpruje” yMecTo
,MaKCHUMaJIHO Tojiepabuine”. Takole, momreaHe onepanyje Hemajy cMuciia 0e3 aJeKBaTHO
MOCTUTHYTOT KO3MeTcKor edekra. Kanuter »HBOTa MalMjeHTa ce Mopa y3eTh y o03up,
Ka0o U MH(OPMUCAHO MUILBEHE MAlMjeHTa MpU ofadupy Tuma omepaiuje (MOUITEAHA VS
aMITIyTalloOHa).

3a nokanHo y3HampenoBairy Oonect, HER2 mo3uTuBHE M TpPOCTPYKO HEraTWBHE TyMOpe
npeko 20 mm W/WIM TMO3WTHBHY aKCHITy, YBEK Tpeba MPEeTXOAHO pa3sMOTpPUTH MoryhHOCT
npeorieparuBHe/HeoaajyBanTHe cucteMcke Tepanuje (NAT) (B,I).

Hame npenopyke cy fare Ha OCHOBY paHuje qoHeTor HarpoHanHor Boguua 3a pak J10jKe
Cp6uje [11], 4. Koncensyc koH(pepeHmmje o paky mojke Mahapcke y ckiony IIpBe
HEeHTpalHo-ucTouHOeBporcke KoHceHzyc koHdepeHmuje o paky mAojke [12], kao u
HAjHOBHjUX MHTEPHAIMOHAIIHUX CTyAHja U mpenopyka [13-20].

Nuaukanuje 3a nomreHe onepaunuje 10jKe

«  Knunanuku cragujym I u Il paka nojke

« Bemmuuna ynugoxkamHor tymopa T1-T2, ommmono T3 Koj omnTUMaNHOT OJHOCA
BEJIMYHHE J0jKe/BEIMUMHE U JIOKAIM3AIHM]€ TyMOpa, ONTHMalIHa MOTyhHOCT ekcnu3uje.

o Omnmuje OHKOIUTACTHYHE XUPYPruje ce Tpedajy y3eTu y o03up Kaja KOHBEIMOHAJHA
MIOIITEIHA XUPYPrHja HUje Moryha.

« VBek y3eTu y o03up kKesby nauujeHTal

« [Ilomrenna omepanuja ce moxe ypanutu U HakoH NAT. Jeman on mmseBa NAT je
penyKIyja BEIUMYMHE NpUMapHOr Tymopa (downmsizing), a Tume omoryhyjemo na
MaIMjeHT NOCTaHe KaHAUIAT 3a MOIITEIHY onepalujy (BHIeTH moriasibe o [IpumapHoj
CUCTEMCKO] TEeparuju paka J0jKe).

« Craryc mumdnuux uBopopa: NO, N1, 6e3 ynassenux metacraza: MO (Moryh m3yserak —
OJINTOMETACTAa3e).

« Jla mocroju oaromapajyha m moctymHa pamuoTepanwdja Koja je nmpuxBaheHa o1 cTpaHe
ManyjeHTa Kao o0aBe3aH /10 TpeTMaHa HAaKOH a/ICKBaTHOT HH(POPMHCamba.

« Jla moctoju azekBaTHa oOmpeMa W KBaTU(GUKOBAHU pATUOIO3U 3a MOTpedy
MpeornepaTuBHEe MapKallyje, HHTpaolepaTUBHE ClieMMEH paguorpaduje/mamorpaduje
WIN YATPA3BY4HOT Tperiena.

83



KonTpannaukaunmje 3a nomreaHy onepamnujy

« HemnoBosban ogHOC BenMUnHE TYMOpa y OAHOCY Ha BEJIMUUHY JI0jKe, KOji HEe omoryhyje
aJIeKBaTaH OHKOJIOIIKO KO3METCKM HMCXOJX 4YaK M y3 NPUMEHY OHKOIUIACTHYHHX
nporeaypa.

o JlokanmHM peUUAMB WIM HOBH MpPHMapHA TYMOpP HAKOH TIPETXOJHE TIOIMITEIHE
ormeparje ako HHUje Moryha TOHOBHa paawoTrepanuja (salvage mastectomy).
[Tonossbena BCT ca maprujaqHOM WIM HpaAUjalldjoM IIeje JI0jKE MOXKe OUTH
aJTepHATHBA MAaCTEKTOMHJU y CEJICKTOBAaHUM ciry4ajeBuma [21].

o EKCTEeH3WBHHM W/WIM MyNTHICHTPUYHU nOyKTamHu kapruHoMm in situ (DCIS) ca
WHBa3MBHUM TyMOpOM (BHJETH TIOINIaBjbe 3a in situ kapumHome u [loceOHa
pa3Matpama 3a U3Bohemhe MOITEeIHUX ONepalrja A0jKe)

« MacTtuTtc KapuuHOMaTO3a

« Mynrurie Manuree Jjeswje (>2 TymMopa y pasiWYUTAM KBaJpaHTHMa) (BUICTH
[ToceOHa pa3maTpama 3a U3BOheHe MOMITSAHUX OIepaliyja 10jKe)

« Tymop y mpeTxoHO 03padeHoj peruju, a Huje Moryha ajba 3pavHa Teparnuja

o Tpyanoha (Bugetu nmornassbe Pak mojke Koa TpyaHHIIA)

PenaruBHe KOHTpaMHAUMKaLMje 3a NMOLITeJHY omepaunujy Aojke (moryhe pamurm y
oapel)eHUM OKOJHOCTHMA)

« MynrtudokanrHu uIM  MYITUIEHTPUYHM TyMopu (BuaeTu mornaBibe IloceOHa
pa3martpama 3a u3Boheme MOITeIHUX onepanuja aojke) [22].

« Tymopu Behu o 50 mm (unu NAT — downsizing Wil OHKOIUTACTUYHE TPOIIEIYPE MO
YCIIOBOM J1a C€ MO’K€ TIOCTHNY aJieKBaTaH OHKOJIOUIKH/KO3METCKH eeKaT).

« Tymop nemocpenno wucmnon NAC (nipple-areolar complex) nojke, oxaromapajyhe
BEJIMYMHE — T3B. cone peceknuja je moryha ca momreaom NAC (BUIeTH TOTJIaBJbE
[TocebHa pa3maTpama 3a HW3BOhEHE NOIITETHUX OIepalja M0jKe); MoTpedHa je
WHTpPAONEpaTUBHA, frozen section OUOTICHUja KaKo OU ce HCKIbyumIia 3aXxBaheHOCT KOoXKe,
OJTHOCHO AYKTaJHOT CHCTEMA.

« Irerne BRCA myTtanuje (Buaetu u noriassbe JyBeHWIHH pak jaojke). [lamujentu ca
pakoMm nojke u mretHoM BRCA myrtanujom nmajy moehan pusuk on mojaBe HOBOT
KapIIMHOMA Yy HCTOj JOjIM, kM M 3a I0jaBy paka y KOHTpamarepaiHoj. IlomremHa
omeparnja je moryha, Mama ce cBH (aKTOpU pH3HKA MOpAjy y3eTH y 003up.
AmmnyTanuja HHje TIpeporaTHB 3a OBAKBE MAIlMjeHTE, aJId UIIaK HOCH HajBehu OeHedut
KOJI MJIaJIuX JKeHa. Pu3nim ce Mopajy aaeKBaTHO MPEIOYHUTH, a OJJIyKa MalHjeHTa je
HEONXOJIHA y 0/1a0upy OAroBapajyher Xupypuikor TpeTMana. AMIyTallOHa XUPYypruja
y3 MPEBEHTHBHY MACTEKTOMH]y M KOHTpalaTepaliHe [OjKE€ ca HEMOCPEAHOM WIIH
OJITIOKEHOM PEKOHCTPYKIIH]OM je Takohe n3dop nedema [23].

IHoceOHa pasmaTpama 3a u3Boheme MOMITETHUX ONepaluja 10jKe

[Toka3zaresbu YCHEIIHOCTH MOINTEIHUX OIepalija paka J0jKe Cy MPOICHAT JIOKAJIHUX
permauBa (<10% y 10 ronuna npahema) n ko3mercku edekar. U360p m3mehy nomrente n
aMITyTallHOHE XUPYpPruje 3axTeBa NOceOHy maxkmy kox wmynrudokamaux (MF) wmm
myntutieaTpudHux (MC) tymopa nojke. Kom MF mocrtoje HajmMame 1Ba (Qokyca
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uHBasuBHOr w/wim in situ (DCIS) Tymopa y HCTOM KBaJpaHTy, pa3iBOjeHH OYyBaHHM
,,HOPMaJHUM” TKUBOM JI0jKe, oK ce kog MC (okycu Hanasze y pa3iiduTUM KBaIpaHTHMa
(Bumre ox 4 cm ynasbeHocTH). Ca XUPYpIIKE TayKe TISIUIITa OBO je BaxkHO jep MF tymop
O00MYHO MOXKEMO YKIIOHUTH U3 JEHOT pe3a, A0K je 32 MC yecTo noTpedHO BHIIIE.

OHKOTUTaCTHYHE TPOIIEYPE Cy O BEJHKE MOMONH Y OBaKBUM CIIy4ajeBHMa, y3 aJeKBATHO
UCKYCTBO XHUpPYypra M Ipelnu3He IHjarHOCTUYKE TEXHHUKE JIOKanu3anuje (oKyca TyMmopa.
OcHOBHa Tporeypa je yKiIamame CBHX (DOKyca TymMOpa ca MHTaKTHOM PECEKIIMOHOM
MapruHOM, HapaBHO aKoO TO JO3BOJbABA BEJIMUYMHA caMe Jojke. HoBHja ncriuTBama uay u'y
mpaBily oO3paduBama Jexumra Ttymopa kon MF wmam MC Tymopa kama TOCTOjH
uHAMKalja. MarHeTHa pe3oHaHIa JO0jKH je o Beluke momMohu u moTpelHa je y OBUM
ciyyajeBuma. b je na ce mpoleHar JIOKaJHUX PelHIiBa CBeIe HA MUHHMYM, INTO OU
YHHUJIO OBAaKBE MHTEPBEHIIN]E IPUXBATIHUBHUM.

[omrrenna omepaumja MF m MC Ttymopa HMKako HMje pyTHMHCKa mpouemypa. Cse
JIETCKTOBaHE TPOMEHE imaging TEXHUKaMa ce Mopajy BepudmuroBaru Oworicujama. Y
ciydajeBuMa na Owoncuja Huje u3BosbrBa (HOp. MRI Bolhena Omoncuja HUje AOCTyITHA,
HeMoryhHOoCT OwWoricHje W3 JApYyTrux paszjiora), OmiIyka ce€ Mopa JOHETH THMCKH
(MyTTHIMCIMIUIMHAPHU THUM, XUPYP3H U AUjarHOCTHYAPH 3aj€IHO). 3a cajia MOCTOje CaMo
JUMHUTHPAHU MOAALM O UCXOIMMa OBAKBUX omepanuja [24].

IomTeqHe OHKOMIACTHYHE TIPOIIEAYyPe

OHKOIUIaCTHYHE TPOLEAYPE YONIITEHO KOMOHMHY]Y OHKOJIOIIKE XHUPYpPIIKE TEXHHKE ca
IUTACTHYHUM/PEKOHCTPYKTUBHUM TeXHUKaMma (peldyKluje, IMeKcHje, peloKaiuje W/ uin
PENO3UITMOHNPaha MPEOCTAIOT TKHBA), ca IUJbeM Ja ce omoryhu Behu Opoj morreaHux
orepanyja, y3 HWCTOBPEMEHO TIOIITOBAE OHKOJIOIIKAX TPUHIMIIA W TIOCTH3AmE
OIITHMAJTHOT KO3METCKOT e(eKTa.

OHKOIUTACTHYHE TPOLIEAYpe 0jKe cy mperno3Hare Ha St. Gallen Koncensyc kondepeHuju
2009. romune [25]. OBe mnpouenype 3axTeBajy HoceOHE BEUITHHE XHUPYpra, Kao H
oaroBapajyhe UCKycTBO, IITO oMoryhaBa u3y3eTHe pesynrare [26], kao u ykiamame ox 20
no 50% TtkuBa nojke. IlogpasymeBa ce Ja HEKe TEXHHMKE 3aXTEBajy HEMOCPEIHY WIH
OJVIOXKEHY KOHTpajarepajHy cuMmerpanu3anujy. OBakBe OOMMHE peceKIfje TKHBa Jajbe
penyKyjy mpoueHar 3axBah€HOCTH pEeCeKIMOHWX MapryuHa, KOMIUIMKAIUje Cy CIUYHE
OHMMa KOJ KJIAaCHYHUX MOIITETHHX OIepanrja, Tako Ja He TPOIyXKaBajy BpeMe 3a
MYJITHAMCUUIUIMHAPHO JIeYehe, HUTH KOMIUIMKYjy npaheme. Mmak, oBakBe MHTEPBEHITH]E
YEeCTO 3aXTEBajy Iy’Ke Tpajame omneparmje.

[ToceOHy Ba)KHOCT KOJ OHKOIUTACTHYHMX IPOIEIypa MMa MapKaldja JIeKHIITa TyMOopa
(TUTaHUJyMCKH KJIMIICEBH), HE camMo 300T MJIaHHpama paauorepamnuje, Beh u 300r
€BEHTYaJIHUX MOTpeda 3a PEeKCIU3UjOM. YCIIEIIHOCT KIACHYHUX MOIITETHUX ONepanuja u
OHHX OHKOIUIACTHYHUX j€ YIOPEANBa y OHOCY Ha MAaCTEKTOMHM]€; JOAYIIE, U Y OBOM IOJbY
UMaMO TeK JJMMUTHUpPAHE MOJIaTKe O JyroTpajHoM npahemwy [27-29].

VYIpKoc YWBEHUIM Ja Cy MOIITEAHE Olepanuje cBe Buine npuxBahene, cBe Behu Opoj
NaIjeHTKUa Ce  Ompelesbyje 3a OwiarepaliHy MacTEeKTOMHjy Kamaa o0oiie  of
YHUJIATepaJTHOT paka Ji0jke, o3uBajyhu ce Ha pU3uK o1 AoOHjama paka apyre aojke [30].
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OBakBe cutyalgje ce Mopajy HpeHeOperHyTH M NalMjeHTUMa MpPEJOYUTH pe3yiTaTH
NOUITEIHUX ONepalyja y CMUCIY Yak OoJber MpeKUBJhbaBamkba y ONHOCY HAa aMIIyTalluje
[31-33].

Kinacuyna MacTeKTOMMja M OHKOILUIACTHYHE MACTEKTOMMUje

[lopen oOwdyHE MacTEKTOMHje WM aMIyTalfje JO0jKe TOCTOjU M KJIACHYHA CYNKyTaHa
MacTeKTOMUja/skin-sparing mastectomy (SSM) koja Tmompa3ymMeBa OYYBame KOXKHOT
MOKpHUBayda J0jKe ca eKCIU3ujoM Opamasuile u apeoie (nipple areolar complex — NAC) ca
HEIMOCPETHOM WJIM OJUIOKEHOM PEKOHCTpyKIHMjoM. OBakBa MacTEKTOMH]a C€ MPENopydyje
ko1 exkcTteH3uBHUX DCIS-a, MHBA3MBHUX TymMOpa KOjU HE WHOUITPHIIY KOXY, KA0 U KOJ
HCKUX [EHTPAJHO TOJOKEeHUX TyMmopa. CymkyTaHa MacTeKTOMHja ca OYyBambeM
NAC/nipple-sparing mastectomy (NSM), KOMIUIETHH KOKHU MOKpUBay JOJKE je cadyBaH
3ajeqHO ca OpajaBUIIOM M apeoyioM, JOK je KOA CYNKyTaHe MAacTeKTOMHje ca
KOH3epBaljoM apeosne/areola-sparing mastectomy (ASM), cama OpaaBulla YKIOHEHA ca
ucnonnexehnm kananuhuma u xKie3qaHuM TKHBOM.

Mapkanija peTpoMaMHIIIapHOT JIejia j€ HEeOMXOIHa 32 MOTPeOHYy MaTOXHMCTOJIOMIKY 00pay,
JIOK je MHTpaoNepaTUBHA ex fempore NWJarHOCTHKA WJIM MOCTONEPAaTHBHA XHCTOJIOMLIKA
o0pasa peTpoMaMUIApPHOT MPOCTOpa 00AaBE3HU JE0 ONEPATHBHOI IJIaHA. AKO Ce MOTBPIU
MaJUTHUTET HA ex fempore UMW OMJIOKEHOM, MOCTONEPATUBHOM XHMCTOJOIIKOM Haasy,
excrusrja NAC je MaHAaTOpHA, a UCTA CE MOXKE U3BECTH U Y YCIOBUMA JIHEBHE OOJTHHIIE.

Nupukanuje 3a NSM cy ce nocienmux ToJiHa IpOIIupuie U eKBUBAJIEHTHE cy ca SSM,
anu Tpykajy MHOro 0Oosbum Ko3MeTcku edexar. SSM/ASM/NSM ce panac He Mory
MOPEJNTA Ca PaHUjUM CYNKyTaHUM MAacCTEKTOMHjaMa, KOjeé Cy OCTaBJhaJie 3HAYAjHH]Y
KOJTMYHMHY TKUBaA JI0jke [34].

PexoncTpykuuja nojke

be3 o03upa Ha cBe Behwm mpoleHAT TMOMITEIHUX OIepalrfja, MACTEKTOMH]E JOII YBEK
NpeACTaB/bajy OMNUHMJy KOA 3HauajHOr Opoja MalUjeHTKHIa. Y THM Cly4yajeBUMa CBUM
nanyjeHTMa je HEOMXOJHO JaTh YCMEHy M TmucaHy uHpopManujy o MoryhHoctuma
PEKOHCTPYKIMj€ TIpe XHPYPIIKOT Jedema. 1peda pasmorputu cBe MoryhHoCTH,
UH/MKaIMje ¥ KOHTpauHAUKauuje (HIp. nHIaMaTopHU PakK J0jKe) 32 PEKOHCTPYKTUBHY
XHPYpPTHjy, Ka0 W ONTHMAaJIHO BpeMe H3BOhema HMCTE 0Nl CTpaHe MYJITHIUCIHUILIHAPHOT
TAMa (OHKOJIOIIKA KOMHCHja Ca XHPYPIOM OHKOIIACTUYAPEM WJIM  CIICIH]aTUCTOM
PEKOHCTPYKTUBHE XUPYPIHj€) 3ajeTHO Ca IallHjEeHTOM.

Kana ce pekoHCTpyKIMja HHIIMKY]E, OTPEOHO je HAMpaBUTH TUTAH CapaJimhe OHKOJIOUIKOT U
IUIACTUYHOT XHUPYypra YKOJMKO HE TIOCTOjH OHKOIUIACTUYHH XHUPYpr o0OydeH 3a
PEKOHCTPYKTUBHY XUPYPrHjy AOjKH. PEKOHCTpyKIIMja I0jke MOXXKe OUTH HEmocpenHa — y
MICTOM aKTy ca XHPYPrHjoM TyMOpa JI0jKe, a MOKe OUTH M OJUIOXKEHA.

OHKOJIOIIKA HMCXOAM PEKOHCTPYKTHBHUX OIllepalfja, HEMOCPEAHE WIH OJJIOKCHE
pexoHcTpykuuje, SSM, ASM, NSM cy cianuHu ucxoauma KiacuyHe mactekrtomuje [35].
bux je 3BanmuHO mpuxBaruia U ompoOpuna St. Gallen Koncensyc kondepennuja 2013.
ronuHe [36]. CynKyTaHe MacTeKTOMHje Tpeba N3BOIUTH CaMO y CIIy4yajeBHMa KajJa MOCTOjH
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IUIaH 32 HETIOCPEIHY MM HEMOCPEIHO OUIOKEHY PEKOHCTPYKIH]y JojKe. PekoHcTpyKImja
J0jKe HUje amncoidyTHAa WHIMKAIMja 3a XUPYPTHjy, aliu MpeAcTaBba E€CEHIUjaTHH Ae0
Jeyewma paka JO0jKe y CMHCIYy TM00oJbIllaba KBaJHTETa KHBOTA KpO3 ICUXHUYKY
pexabunuraiujy u ocehaj nenune tena (body image) [37].

Hema nmokasa ma pekoHCTpyHcaHa JI0jKa yTHYE Ha OIJIarame JPYTHX BHIOBA OHKOJIOIIKOT
TpPETMaHa, HE OTEKaBa JUjarHOCTUKY JIOKAJTHUX PEIUINBA, HUTH OMeTa mnpaheme OoecTH,
ra Tako HE yTHYe Ha UCXOJ Jedewma. Huje ompaBmaHa decta u3jaBa Xupypra ja Tpebda
cayeKaTd TOAWHY-IIBE TIpe PEKOHCTPYKIMje, HaKo HEeKe jKeHe wumak Hehe XreTH
PEKOHCTPYKIIH]Y.

N360p XUpypIIKe TEXHHKE 32 PEKOHCTPYKLH]Y j€ OJArOBOPHOCT OHKOJIOIIKOI, OZHOCHO
PEKOHCTPYKTUBHOI' XUPYpra, y3 pa3mMarpame CBAaKoI MOCeOHOT ciaydaja y3umajyhu y o03up
OYCKHBamba NalMjeHTa, a 3aBUCH OJI;

« Koncrurynuje nanmjenta (BMI), oqHOCHO Benu4mHe 10jKe

« KomopbOumurera (mujaderec) 1 )KUBOTHOT cTHIIA (TTyIICHE)

o Tuma mactexktomuje (SSM, NSM)

« KganTturera u KBaJIMTETa IPEOCTAIIOT TKUBA

« [lnana oHKOJIOIIKOT TpeTMaHa (XeMHOTEpaIuja, 3padHa Teparuja)
« Ilepdopmanc craryca mainujeHTa

« MHckyctBa xupypra.

VY onHoOCy Ha Bpeme nu3Bohema, peKOHCTPYKIUje MOTY OUTH:
» Hemnocpenne, kaia ce u3Bozie y HCTO BpEMeE ca XUPYPryjoM paka JojKe

« Henocpenno-omioxene, kaga ce HakoH SSM, ASM, NSM mnocrtaBu excnanaep cyo-
WIH CyIpaneKTopaaHo, JOK Ce 3aBpIle aJ[jyBaHTHU TPETMaHW, HAKOH Yera ce HCTU
3aMEHH CHJIMKOHCKMM UMIUIAHTOM WJIH ayTOJIOTHUM TKHBOM

o OpmnoxeHa, Kaua c€ pPEKOHCTPYKIMja paad BHUIIE MECEIH WM TOIMHA HAaKOH
XUPYPUIKOT U aJ]jYBaHTHOT JIeUeHa.

[IpBe nBe peKOHCTpPYKIIMje MOCIEIBUX TOAMHA MOCTajy CBE BHIlE KOpHUIIheHe ¢ 003UpoM
Ha 3Ha4YajHO 0O0JbU KO3METCKH, TICUXOJONIKA U €KOHOMCKH e(eKaT y OJHOCY Ha OIJIOKEHE
[38]. PexoHcTpyKuHja BOJIyMEHAa c€ MOXE IOCTHNM ayTOJIOTHUM TKHUBOM Yy BHUAY
cnobogamnx mwiu neresbkactux (amosa (TRAM, DIEP, LD), kao u iokanauM (hrarmoBuma
WY UMIUTAaHTAMA (€KCIIaHepH, CHITMKOHCKH (DIIarioBH).

Kana ce manupa agjyBanTHa 3payHa Teparija ¥ peKOHCTPYKIIMja UMIUTAHTHMA Taza Tpeba
KOPUCTUTHA HETOCPEAHY ONJIOKEHY PEKOHCTPYKIH]y eKCHaHaepoM 300r Moryhux
KOMIUTAKAIMja y BUIY KalCylapHUX KOHTPakTypa, Gudpose, mpomayKEHOT CTBapama Behe
KOJIMYMHE CEpOMa, AaceNnTHYHE HEKpPo3e Koke. VIMIUIAHTH ce TMOCTaBjbajy HAKOH
KOHCOJIMJIAIM]€¢ TKHBA M TO HajMame MIeCT MECEIIM HAKOH 3aBpIlCHE 3pavyHe Tepamnuje (T3B.
XUOpUIHE PEKOHCTPYKIH]je). PEKOHCTPYKIMja CHIIMKOHCKUM UMIUTAHTHMA MOXKE 3aXTeBaTH
KOpHIIThewme pa3IMYUTUX CHHTETCKUX OHMONOIIKUX Matepwjana (mesh, acellular dermal
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matrix) 3a CTa0WJIHOCT WM jadyame AOIEr IoJia J0jKe, HAPOYUTO KOJA MPENeKTOPAHO
MOJIOKEHUX UMILJIaHaTa I7ie ¢y HeonxoaHu [39].

3payHa TepamnMja Takohe nenyje HeraTMBHO Ha ayToiiorHe (mamoBe (shrinkage ——
CKyIJbambe (pJIara) Maja je Mambe OCeTJbHBA, JOK Cy MOAALN Y€CTO U KOHTPAAUKTOpHU [40].
3a pekoHCTpyKIHje mpaheHe 3padHOM TepamnwjoM HE IOCTOje YCTAHOBJHCHH M OIIIITE
npuxBaheHu cTaHAapAM.

XupyplLIKe peceKuMoOHe MapruHe

OBe MapruHe Ccy NeTepPMHHAHTE 3a T0jaBy JOKAIHUX PEIMINBA, a Ne()UHHIIE UX ITaTOIOT
Kao pacTojam€ O] HMBHUIIE paka JOJKe 10 HBHUIE PECEKIHje CHeluMeHa. Y Cciydajy
»3axBaheHe” mapruHe, ManurHe hemnuje mpucyTHe Ha pyOy pecekiHje, WHAMKOBaHA je
peeKcIu3rja Kao Jo/aTHa XUPYpIIKa HHTEPBEHIM]ja y 3a TO oaroBapajyhum ciydajeBuma.
OBe /monaTHe WHTEPBEHIMjE MMAjy yTHIAja HA JaJbl TPETMaH, a TUME HUCTUYY BaKHOCT
onpehuBama ONTHMaNHE PECEKIIMOHE MapruHe 3a 00e30eheme ONTHMAaTHOT OHKOJOIIKOT
Je4Yema, CMambemhe MOPOMIUTETA O XHUPYPrHje W TOTEHIUjaJHO Oylarame IUIaHHpaHe
aJjyBaHTHE Tepamuje. 3aXTeB 3a MIUPOKE PECEKIMOHE MapruHe OW 4YecTO JOBOIHO [0
JoJIaTHE XUPYprHje, Koja om mMoria outu O6ecrorpedHa, a Mpeycke O MOIJIe JOBECTH 0
Beher mporeHTa mojaBe JOKATHUX PEIUINBa.

[lpernenom nuteparype HHUCY Hal)eHE KOHTPOJUCAHE PAHIOMU3UPAHE CTYIAHje HUTH
KOHTpOJIMCaHE HEPaHIOMHU3UpaHe cTyarje ca HajMame 100 manujeHara u npahemem on net
roguHa [41-46].

OHKOJIONTKY MPUXBATJbUBA PECEKIMOHA MaprUHA je OHA T/Ie Ha MaTOXUCTOJIOIIKOM Hallazy
Ha WCTMMa Hema ManurHux henwmja (0e3 Tymopckux henmja Ha THHTOM 00€JIEKEHO]
peceknronoj Mapruau). OBa Tpernopyka je MpHUXBaT/bHBa U y CIydyajeBUMa IOCTOjamba
MyIATH(OKATHUX /MyITULEHTpUIHUX TyMopa (St. Gallen Consensus Conference of 2019)
[16].

[Iupe ox onrcaHUX MapriHA HUCY ONPABIaHE HHU KOJ:
« wiahux nmanujenara <40 roguHa
e MPUCYCTBA EKCTCH3WBHE MHTPATYKTAIHE KOMIIOHCHTE

e UHBAa3UBHOI JIOOyJNAapHOT KapUMHOMA MM TyMmMOpa cCa HEMOBOJGHUM OHMOJIOIIKUM
napameTpuma.

Ito ce tnue DCIS-a, npenopyka 3a MUPHUHY PECEKIIMOHE MapTUHE je 2 mm, Kako Of
ctpane eBporickor ESMO (European Society of Medical Oncology) [17] Tako n amepuykor
NCCN (National Comprehensive Cancer Network) [20].

HNuTpaoneparuBHa cnieruMeH paauo/mamorpaduja, ex tempore aHanu3a W/WIA YITPa3BYK
Ce MOTY KOPUCTUTH y TOCTH3alby WHTAKTHE peceKuuoHe MapruHe. Takohe, mperusHa
OpHWjeHTaIja y30pKa je MaHJaTopHa (HIp: JarepaiHa, MeIujaiHa, CyNepHOpHa) OWIIo
00joM, KOHIIEM MJIHM TUTAHH]JYMCKUM KJIMIICEBUMa. MapKupame JEXKHUIITa TyMOpa je O
€CEeHIIMjalTHe Ba)KHOCTH Ca TUTAHUJYMCKUM KIIMIICEBHMA, U TO CBHX 3HJI0Ba, Ca YETHUPHU J0
cenam KIIHIICEBa.

88



M3BemTaj maromora Mopa caipkaTh HH(GOpPMalMje O UWBUIIAMA pPECceKLHje, Kako
MaKpOCKOIICKH Tak0 M MHKPOCKOIICKM. Y ciy4ajy Ja je MapruHa I03UTHBHA,
JOKaJau3anuja, npuposaa (MHBa3UBHU, OJHOCHO in Situ TYMOp) U OyXHHa 3axBaheHocTH y
MIJIMMETpUMa Tpeba OuTh ommcana. BaxxHo je 1a MocToju KoMIIapaluja mpeornepaTuBHUX
¥ MHTPAOTICPATUBHUX UMHUIIMHTA Ca TTATOXUCTOIOMIKIM U3BEIITAjEM.

Peekciim3mja je HeomxomHa y CIIy4ajeBHUMa TIO3WTHBHE jEIHE WJIM BUIIEC MaprHHA.
[Ipenu3na Mapkaryja peeKCIMANPAHOT MaTepyrjalia je UCTa Kao U 3a CTCIMMEH, a N3BEIIITa]
nmaTtojora Takohe Tpeba da caapKu TMPETXOJHO OIMHCAaHE JAeTajbe. Y ClIydajeBUMa KOJ
MONITETHAX OMepalija IIe ce PeeKCIM3UjoM He MOTY JOOWUTH HETaTUBHE MaprHHE, WM j€
Jajba peekciu3rja Hemoryha, mpemnopyuyje ce MacTeKTOMHU]a.

VY cnyuajeBuma kaaa je DCIS ca maprusnom mamoM on 2 mm (Buie ox 0 mm, a Mame of 2
mm) TOTpeOHO je MPOIEHUTH Kako OeHe(UT Tako M PU3MK OJ Jajbe PEeKCIM3Hje WIH
MacTEKTOMHjE, a y LUJbY Jla c€ MUHHMMAaJH3yje MOTYNHOCT I0jaBe JIOKATHOT pEIHIMBa.
Takohe Tpeba y3etn y 003up keJbe MalHjeHTa, KOMOPOUJIUTETE, KApAaKTEPUCTUKE TYMOPa,
aJIi ¥ pa3MOTPUTH MOTYRHOCT KopHuIThema paguoTepantje.

VY cnyuajeBuma 3axBaheHocTH daciyjanHe rpaHulle kKa MUIMhuMa, a Kajia je YKIOHkeHa U
cama (acumja rpyaHor Mumrha (ITo je HEOMXOHO JTOKYMEHTOBATH y OMHUCY OMeparuje),
MOHOBHA EKCIM3Wja HHje MoTpeOHa, Beh ce mpemopyuyje 3padyHa Tepamuja JEKHIITA
TyMOpa.

VYKOJIMKO Cy Ha PECEKIIMOHOj MapruHH omnucaHe jJodynapHe Heorasuje (panuje LCIS), o
HHUje WHIWKanja 3a peekcuusujy. llnmeomopdna u Qropunna BapujanTa j00ynapHe
Heorutasmje, 300T JIoIe TPOTHO3€, HIIAK 3aXTeBa PEeKCIM3HMjy aKo je TOTBpheHa Ha
peceKknuoHoj Maprunu [47].

CBu 1IeHTPH KOju ce OaBe XHPYpPrdjoM JIOJKE MOpajy PEIOBHO PETUCTPOBATH W
KOHTPOJIMCATH TPOIICHAT JIOKAJTHUX PEIMIMBA HAKOH TPETMaHa.

Xupypruja HenaJnaduiIHUX TymMopa

HananmaOuiaau TymMOpH YBEK 3axTeBajy IMPEONEpaTUBHY W/WIM HMHTPAONEPATUBHY
mapkaiyjy. Hajuemhe kopumrhene metone cy Mapkaiuja KHMLIOM, T3B. hook wire wnm
paauoBohena nokanuzanuja, ROLL — radioguided occult lesion localization, mana moctoje
U JIpyre MeTolIe Kao INTO Cy MapKaluja KapOOHOM WM JIPyruM Oojama, paJHOaKTHBHO
ceme, naTpaoneparuBH SLNB. CBe MeTone nMajy cBoje npenHoctu u Hepoctatke. ROLL
ce ToKasaja Kao TMpernu3Hhja MeTofa ca O0JbMM KO3METCKHM €()eKTOM, a MCTOBPEMEHO
omoryhaBa u OGuomncujy nmumdHor yBopa ctpaxapa (sentinel lymph node biopsy, SLNB;
SNOLL) kox HemanmaOMJIHUX MaJWTHUX WIM CYMIMBO MaJIMTHUX IPOMEHa, aKo ce
TakBUM Jokaxy [48]. CynpoTHO ToMe, MapKalHja >KUIOM je TOroJHHUja 3a 00eeKaBambe
MUKpokanuudukanuja, in situ mpomeHa, radial scar ¥ KOMIUIEKCHUX CKIepo3upajyhux
nesuja, rae ce He miaHupa SLNB [49, 50]. CnuvHO Kao W KON ManmaOWiIHUX TymMopa
JSKUIITE Ce MOpa OOCNEKUTH KIUIICEBMMA, CHEIUMEH ce Takohe obenexaBa 300r
azekBatHe opujeHTanuje. CnenuMer Mamorpadwuja, paauorpaduja wimm Y3 cy 00aBe3HU
JIe0 XHpYypruje HemaanaOWIHUX TMPOMEHa M HEONXOIHH Cy 3a MPOIEHY aJeKBaTHOT
yKIIamama Jie3hje U3 JI0jKe U y TPOILCHH PEeCEeKIMOHWUX MapruHa. Metoga kojy hemo
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KOPpUCTUTHU 3aBHUCHU OJ MNPUPOAC IMNPOMCHC, TCXHHUYKEC OIPCMIBCHOCTH YCTAHOBC, Ka0 U
HCKYCTBa pajuoJjiora, Xupypra u marojora.

Xupypruja peaykumje pusuka

[Ipodunackrtuuka OmiaTepasiHa MacTEKTOMHja ca PEKOHCTPYKIMjOM je€ WHAMKOBAaHA KO
KEHa ca BHCOKHM PHU3MKOM 3a paK Jojke (HOCHOIM IITETHUX MyTalyja oapeheHunx reHa,
MPETXO/IHA 3payHa Teparnwja 300r TumMdoma).

[Tanen excnepara St. Gallen Koncensyc kondepeniuje 2021. ronuHe A0HEO je MPEHOPYKY
3a PO MIIAKTHYKY MAcCTEKTOMH]Y KOJ JKeHa Hocwiamna mretHe myTamnuje reHa (BRCAI,
BRCA2, TP53, u PALB2), a 3a mTeTHe MyTaluje Mamer pu3nka npaheme, MamMorpagcko
u/umu MR mamorpaduja (BARDI1, CHEK?2, CDHI1, STK11) [19].

KonTpanarepanHa npoduiakTMyka MacTeKTOMHja KOJ KEHa 00oJIeIMX O] KapIHHOMA
JI0jJKe KOoje HOce IITeTHY TeHETCKy MyTauujy je Takohe wuHaukoBaHa. Ilpoceuan
KyMYJaTUBHU PU3MK 3a pak Jojke koJ Hocuiana mrtetHux BRCA myramuja 1o 80. ronune
»)kuBoTa u3HocHu 83% (+£7%) 3a BRCA1 u 76% (+£13%) 3a BRCA2, anu Ttpeba umartu Ha
yMy Jla C€ KapaKTepPUCTHYHO jaBJba y PAaHO] KUBOTHO] nobu (<40. rommHe xuBoTa) [S51—
53]. bunarepanna mpodrIakTHYKa MaCTEKTOMHja CMambyje BEpPOBAaTHONY IMOjaBe paka J10jKe
3a 90 1o 95%, anu ce 10 cama HUje T0Ka3ano 00Jbe MPEKUBIHABAKE KOJI 3/IPaBUX HOCHIIAIIA
BRCAL1 u 2 wrretne mytanyje (C,I) [54], 1ok noctoju 3HauajHO 60Jb€ MPEKHUBIHABABE KO
HOCHIIAlla IITeTHE MyTallije Koju Beh uMajy yHUJIaTepalHu pak aojke [53].

XKene ca mTeTHUM MyTauujama Mopajy Outu uH(poOpMHUCaHE O pa3HUM Moryhum
TEpaneyTCKUM OIll[jamMa, Koje TMoJapa3ymMeBajy Omucko mnpaheme, ICHUXOOHKOJIOIIKO
CaBETOBAE, MOPOJUYHN CKPUHHUHT Ha IITETHE T€HE, IPOMEHY CTHIIA )KUBOTA, CABETOBAHEC
y BE3H Ca PENPOAYKTUBHUM 3/IPABJHEM, XEMOIIPEBEHIIN]Y U POPHIAKTHUKY MACTEKTOMH]Y,
OmnarepaiaHy 00pOpPEKTOMH]Y, TOKEILHO Y CIICIMjAIM30BAaHUM IIEHTPUMA 32 JICUCHE paka
nojke [54, 55].

Hajuemhe ce ucnutyjy BRCA myranmje, mel)yTum ako je NmpHCyTHa jaCHO MO3UTHBHA
NOpPOAMYHA aHaMHE3a MOTy c€ TecTHpatu M JApyru reHu (Li-Fraumeni cunapom: p53
mytanuja; Cowden-oB cungpom: PTEN myranmja; ATM mytanuja; Lynch-oB cUHIPOM:
MLHI1, MSH2, MSH6, EPCAM, PMS2, RADS51, BRIP1, PALB2, CHEK2 wmyranuje;
Peutz-Jeghers-os cunnpom: STK11 myranuja, CDH1).

[IpodmmakTnika MacTeKTOMHja ToApa3yMeBa 0OWYHY, OMHOCHO CyOKyTaHy MacTEKTOMU]Y:
SSM, ASM, NSM (C,II). Tun MacTeKToMHje KOjy H3BOAMMO MOXKE 3aBUCHUTH O]
KapaKTepUCTUKE U JKEJbE TMAaIlHjeHTa, BEJIMYMHE JOJKE WIW JAPYTHX KpPUTEpPHjyMa
OHKOIUIACTUYHE XUPYpruje, ca MPUMApPHOM WIM OMJIOKEHOM PEKOHCTPYKIIH]OM
eKCIaHAepOM WK CUIMKOHCKUM uMmIiutantuMma (C,II).

PyTtuncko onpehuBame TUMQpHOT YBOpa CTpaXkapa HUje HHAUKOBAHO!

[ocnenmwux ronuna y CAJl, nemro mMame y EBpomu, pacre Opoj skeHa 000enx of] paka
JI0jKE€ KOj€ 3aXTeBajy aMIIyTal[lOHY XHUPYpPrujy, ajd U NpOQMIAKTUYKY MACTEKTOMU]Y
KOHTpajarepajHe 3/paBe JOjKe, a HHCYy HOCHOLIM IITeTHUX MyTamnuja. benedur ox
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npopUIaKTUUKE MAacCTEKTOMHU]jE y CllydyajeBUMa Kaja HeMa IITeTHUX I'€HETCKUX MyTaluja
HUje nokaszaHa [53-55]. CaBeToBame THUX NalMjeHaTa y TOM CMUCIY j€ €CEHLUjaIHO.

HNPEINIOPYKE

[Tomrenne omeparyje M0jKM Ccy MeTojga M300pa KOA PAHOT KapIHOMa JOjKe H Y
KOMOWMHAIU]! Ca OHKOIUTACTHYHUM IpoIelypamMa KoJ TeXHHUKH 3aXTEeBHHJUX CIIydajeBa
y IWJbY TMOCTHU3ama JO0OpPOT OHKOJIOIIKOT HMCXO/a, Kao M oaroBapajyher ko3meTckor
edexra (A,l).

Xupypuike Mmapruse Tpeda na cy 6e3 manuraux henmja Ha 60joM 00€neKeHO] UBHIIH, A
>2 mm je noxesbHO 3a DCIS (A,D).

PexoncTpykimja nojke Tpeba OMTH IpernopydyeHa M JOCTYIIHAa CBUM IallljeHTKUE-aMa
KOj€ ce Jieue aMIyTAal[MOHOM XHPYPIUjOM CXOTHO MHIMKALM]U WIH CE CaMe ONpPEAeIbYjy
3a mactexktomujy (C,I).

Henocpenna pekoHCTpYKIMja HAKOH aMITyTallHOHE XUPYpIHje je mpernopyka 3a Behuny
nanujeHara, ceM kox napaamaropuor kapruaoma (C,I).

KonTpanarepanna npoduiakTuika MaCTEKTOMH]ja, y OACYCTBY IITETHUX MyTalldja, HHUje
nokaszasa 0osbe npexkuBibaBame. llTaBuine, MokaszaHo je Aa Cy pe3yiaTaTd MOIITEAHE
onepalnyje paka jaojke, npaheHe paanoTepanujoM, y CMHCIY HpPEXHBIbaBamkba O00JbH Y
onHocy Ha mactekromujy (C,I).

Xupypruja penykuuje pusuka (mpoduiakTuyka OwuiarepajHa MacTeKTOMHja ca
PEKOHCTPYKIMjOoM) Tpeba aa Oyne moHyheHa CBUM ManyjeHTUMa ca MITETHOM MYTaIlljoM
BRCA1 u BRCA2 u oHMMa Koje cy WMajie 3padHy Teparujy rPyIHOT KOIla y MIIaJI0CTH.
[IcuxoconmjaiHa KOHCyATaIMja je MoTpeOHa, y3 KOjy Cce€ Mopa MPEJOYUTH M OIIHja
WHTEH3UBHOT npahema ymecto xupypruje (C,I).

Xupypruja akcuie

MojepHa Xupypruja akcuie IOCTaje CBE Mame CKCTCH3MBHA, alld W Ha Jajbe IMpyKa
uHopManuje o:

1. Crarycy nmumduux 4BOpOBa akCHIIe, YAME YCMEPaBa OIyKY O CUCTEMCKOj TEPaIuju
Kao0 U aJ]JyBaHTHY 3payHy Teparujy

JlonpruHOCH KOMITJIETHO] XHUPYPIIKO] PeCeKIUju O0omecTn

OmoryhaBa qyroTpajHy JOKOPETHOHAIHY KOHTPOJY O01ecTr

OmoryhaBa 60Jby MpOIIEHY MPOTHO3€E 00JIECTH

VYTHlaj AUceKrje akcuile Ha YKYITHO IPeXHUBJbABAE j€ YIUTaH.

ok v

JlujarHocTuKa akcuie MojpasyMeBa O0aBe3Hy MNaNMaldjy akCWie M akCWiapHu Y3 ca
FNAC (fine needle aspiration citology) w/wnu core OWONCH])y KOI CBHUX CYMEHBHX
cllydajeBa Ha MeTacTasy y JUM(PHUM YBOPOBUMA.

SLNB je crangapa xupypruje akcuie koa ¢cNO kaprumHoMma aojke. OBa MeToja je Toy3/1ana
¥ CHUTYpHa KOJI TIalldjeHara ca paHuM KapImHOMOM Jo0jke [56, 57] u uma Mame HycIojaBa
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Hero KjiacuyHa akcuiapHa aucekuuja (AD). Jlumdenem ce mojaBmyje U 10 25% HakoH
mucekudje, 10 15% wnHakoH camo 3paune Tepanuje U 10 10% xom SLNB [58, 59].
Wnpukanmje 3a AD cy cyxkeHe 3axBajbyjyhu NpPOCHEKTHBHUM MYITHIEHTPHYHUM
CTyaWjama, JIOK je 3padyHa Tepanuja akcuie IocTaja MNpUXBAaT/bMBa aJTEPHATHBA Y
onpehennm curyanujama [60].

MynTUIUCHUIUIMHADHA THM JOHOCH OJJIYKY O MOTpeOM M BpPCTU Jajber TPETMaHa,
y3umajyhu y 063up ne(puHUTHBHHA TATOXUCTONOMIKHA Hanaz SLN, THUIT XUpypIIKOT JieueHa,
OHMOJIOIIKE 0COOMHE TYMOpPA M CTaB TAIHjeHTA.

Texunuku temano, SLNB ce Hajuemthe w3Boau 3ajegHO ca olepanujoM MPUMApHOT
TyMoOpa JIojke. AKO je MpuUMapHU TyMop Beh oncTpameH uiu 1e()UHUTUBHU XHUCTOJOIIKH
Hajia3 TOBOPU O MHBA3UBHOM MM MUKPOUHBa3HMBHOM TymMopy, SLNB ce Moxe ypaautu u'y

JIpYroM axry.
Mertone obenexasama SLN:

Buranna 6oja

Pamuonsoron (koiouaHu anoyMuH obenexeH ca 99 mTc)
dnyopecuentHa 6oja (indocyanine green — ICG)

HamarneTrncane nmapTukyJe HAHOKOJIOH/IA KOje calipke TBOKNE OKCHIT

el A

(superparamagnetic iron oxide, SP10; ko Hac mo3HaTHju Kao Sentimag).

[Tponenar naentudukanuje SLN u3otonoMm je 3HayajHo Behu y ogHOCY Ha obOesexaBame
6ojom. SLNB nymuMm xouTpactoM (double labelling) je metona uzbopa 3ajento ca ICG u
SPIO, rne mpouenar uaeHTudUKauje u3HOCH 10 97%, a TaKHO HETaTWBHU HANA3U H
NPOIICHAT JIOKAJTHHUX PEIMINBa Y aKCHUIH Cy puxBatbuBH (<10%) u 300r Tora ce cMarpajy
cTaHjgapaHuM mnponeaypama [61, 62]. Yememnoct SLNB 3aBucu on yTpeHHUpaHOCTH
XUPYPUIKOT THUMA.

[Tpu SLNB, mopen akTUBHUX W 000j€HHMX YBOpPOBa, TpeOa YKIOHUTH M OHE KOJH HHUCY
000jeHN W/WIM aKTUBHU, Al Cy CYMIbUMBH MajlNarTOpHO WM BHU3YalHO U O3HAYUTH
naroJsiory kao non-SLN.

VY cnyuajy ga ce HakoH oOernekaBamba HE TNpHKa3yjy aKTUBHHM HHUTH o0ojeHu SLN, a
KJIMHUYKY U PAJUOJIOIIKM j€ aKCUJIa HeraTUBHA, Taja Ce MOXE YpaauTH sampling IpBOT
HUBOA aKCHJIC Y CMUCITY OJICTpamuBamka HajMame YeTrpu JuMpHa yBopa [63].

VY cnydajy npukaza mapactepHamaux SLN ekcrusuja uctux je moryha, aim ce mopa
uctahm ma pesynrar HemMa OWTHHjEr yTHIAja HA Jajby Tepamujy, CTora ce PyTHHCKA
JIMCEKITHja TUX YBOPOBA HE MOXKE orpaBaaru [64].

[lIto ce Thue wuHTpa-MaMapHuUX JUMGHUX 4YBOopoBa (intra-mammary lymph nodes —
IMLNSs) To cy HOIyCH KOjU Cy KOMIUIETHO OKPY>KEHH Ca TKUBOM JOjKe, OMII0O MAaCHUM HIIH
¢ubpornangynapHUM, a XHCTOJIOIIKM C€ Haja3W IPHCYCTBO TEPMHHAIHUX YKTYIIO-
700yJapHUX jeIUHHIA Y HEMOCPEIHOj OKOJIMHU WM JIpyre NpojudepaTuBHE NPOMEHE
(amp. ¢pubpouucTryHa 6omect) [65].
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Jlokanu3zanuja IMLN moxke Outu O6uio rae y A0juu, Maja je Hajuenrhe y CroJblheM TOpHeM
kBazapaHTy. [Iponenar nokasanux IMLN ce kpehe uzmehy 1-28% [66]. Knuauuku 3Ha4aj
je 10 1aHac 0CTao HepasjallbeH U KOHTpoBep3aH [65].

Cenma emunija AJCC (American Joint Committee on Cancer, AJCC staging system),
u3jeqHaumia je akcwiapae u IMLN y craxwpamy, Tj. cMaTpajy WX HCTO Kao Ja Cy
aKCWJIApHU TUMQHHA YBOpOBH. [lannjeHTH Koju uMajy XucTtonomku Bepudpukoann IMLN,
M3y3€B MUKPOMETACTa3a, CMaTpajy ce Jia Cy y APYroM CTaJaujyMmy OOJIeCTH, ca TO3UTHBHUM
pernoHaTHUM JUM()HAM YBOPOBUMA, HAKO CYy aKCHJIApHU JIMMGHU YBOPOBH O€3 MeTacTasa.
To 3naum na mpucyctBo Meracrase y IMLN Moxke mpoMeHUTH cTaaujyMm O0JIeCTH Ha TOpe U
yTHYE Ha OMIYKY 0 u3bopy Tepanuje [67].

[To nexum nonanmma MD Anderson llenTpa 3a pak, npexuBIbaBambe 0€3 3HAKOBa 00IECTH
(disease-free survival; DFS) u ykynHo npexuBibaBame (overall survival;, OS) cy 3HauajHO
pa3IMuYUTH KOJ MalujeHara ca pakoM aojke u 3axpahenuM IMLN 6uno na cy m3oinoBaHe
WK 3ajeHo ca 3axBaheHomthy akcwiapHux Hoxyca [66]. dpyru pajoBu Cy Hanum aa cy
narjeHTn ca IMLN-3axBahennM/AXLN HeraTHBHUM YBOPOBHMA MMaJd 0OJBY MPOTHO3Y
Hero IMLN neraruBan/AXLN nmo3utuBHu [68].

Huje no manac moTmyHO jacHO Ja JIM YpaJuTH aKCHJIAPHY JHUCEKIM]y Y CIydyajeBHMa Kajaa
je IMSLN meractarcku, a SLN akcuie je Heratuad. Heke cTyauje nmokasyjy na 3axsaheH
IMLN ca curypsorithy He npeaBuba 1mojaBy akCHJIApHUX METacTa3a  Jia Ce OIyKa O TUITY
XHpYpruje akcuiie TOHOCH MHAMBUIYATHO 3a CBAaKOr naiyjeHrta. tbuxosa npenopyka je 1a
ce ypaau auceknuja I HuBoa akcuie y ciydajeBuma kaaa je IMLN meracrarcku, a y
axcw ce He nerekryje SLN [69]. OBe cTynuje TBpje a XUpypruja akcuie Tpeda ma oyne
3acHOBaHa Ha crarycy SLN akcwie, mro Ou 3Haumimo na kaga je IMLN 3axBahen a
akcunapau SLN ce Hahe m Hema Meracrasy, Taga OW ce MOTIIO OAYCTAaTH O] AUCEKIIH]jE

akcuie [69, 70, 71].

Nuaukanmje 3a Ouoncujy a1umM@HOr 4YBopa cTpaxkapa
« TI1-T2 tymopu

« Pak mojke xog mymikapana

« bes ximHnyky w/unu paguonomku (Y3) CcyMBUBUX JIUM(DHUX YBOPOBA Y AKCHITH HITH Y
ClIy4ajy Ja WX WMa a UCTH Hucy moTtBpheHu muronomku/xuctonomku (FNAC, core
ouoricuja)

« VY ciyuwajy Kaja ce ImiaHupa ammytanuoHa xupypruja kox DCIS

« Hakon npumapne/HeoasnjyBanTHe cuctemcke tepanuje (NAT) y cinyuajy HeraTuBHE
aKCHJIE TIpE 3arounbhaba TPETMaHa.

SLNB y nocebHum ciyyajeBUMa:

e MYJTHLEHTPUYHHU WIN MYyITU(OKAIHU TYMOPH
« TyMmopu BennuuHe T3

« HAKOH IPETXOJHE XUPYPrHUje aKcuie

e HAaKOH ayrMEHTAIH]je JI0jKe
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« 3a Bpeme TpynHohe xopuctehu nuckonozuu (<10 MBq) wusoronm (6oja je
KOHTpaWHIUKOBaHa y TpyAaHohu!)

« mHakoH NAT y ciydajeBuMa kajga Johe 10 KOMIUIETHE perpecuje Oonectu (BUICTH
nornasibe HeoajyBaHTHA U aJjjyBaHTHA CUCTEMCKA Teparyja — OMNILITE HAIOMEHE).

« Koxa xeHa >70 ToAMHA XUBOTA Ca KIMHWUYKH HETaTUBHOM AaKCHJIOM W JIyMHHAT A
TymMopuma [72].

Konrpannaukanuje 3a SLNB

o HudnamaropHu pak aojke

« Meractaza y iumduoM uBopy nokazana FNAC/core 6uoncujom
« T4 tymopu

Tpu crynuje cy y Toky, Sentinel Node Versus Observation After Axillary Ultrasound
(SOUND, NCT02167490), Intergroup-Sentinel-Mamma (INSEMA) [73], u cTynuja y Kojoj
Cy KJIMHUYKHM HOAYC HETAaTWBHU MAIMjeHTH Ca pPaKkoM JOjKe IMpeaBUNEHH 3a IMOIUTEIHY
orepanyjy: npBa rpaHa W 3a OWOICHjy JUM(HOT YBOpa CTpa)kapa y OJHOCY Ha CaMo
npahewme (BOOG 2013-08) [74], koje mpouemyjy Oa 1M TAalHUjeHTH ca HEraTUBHUM
aKCUJIApHUM HOJyCHMMa Ha yATPa3ByKy TpeOajy yoIITe XUpyprujy akcuie. Pesynratu he
yKa3aTH Ha caMy MOTpeOy yITpa3ByYHOI CTaKMpama akCHie, M MOXJa Jajbe CMambUTH
noTpeOy 3a aKCHJIIAPHOM XHPYPIHjOM KOJ paka JdOjKe ca YATPa3By4HO HETaTHBHOM
AKCHJIOM.

ITPEITIOPYKE

SLNB je cranmapn 3a eBalyanujy akCHIApHOT CTaTyca KO KIIMHHUYKHA HETaTHBHE aKCHIIC
paHor kapuuaoMa nojke (B,I).

[TosutuBHM SLN ca n3070BaHUM MalUTHUM henrjama U MEKpOMeTacTa3aMa He 3aXTeBajy
AD.

1-2 mo3utuBHa SLN ca mMakpoMeracra3zama Takol)e HE 3aXTeBajy aKCHJIAPHY TUCEKIIH]Y
aKo Ce UCTa 03pa4yM nocroneparusHo, cryauja Z-0011 (B,I).

O3paunBame akcuie je BaluaHa airepHatuBa 3a SLN mosuTtuBHe mamujente 6e3 o03upa
Ha Tun onepanyje nojku (B,I).

JAucexknuja akcuie

Juceknyja akcuie moapasymeBa HajMame 10 npernenanux muMGHUX uBopoBa HUBoa I u 11
akcue. JIumduu usoposu (LC) 111 HuBoa akcmile ce He AHCEKYjy PYTHHCKH (ceM Kaaa ce
pamu o mmemennM LC), ¢ 063UpoM [1a BHXOBO YKIAmhamke He YTHYE 3HAYajHO HA YKYITHO,
HUTH Ha MPESKUBJbaBabe 0€3 3HAKOBA OOJICCTH.

Nuaukanmje 3a TUCEKIUjy aKCHJIe

« U3Bomu ce 3ajenHo ca XHPYprujoM JAOjK€ Yy CilydajeBUMa Kajla je IPEorepaTHBHO
JIOKa3aHo MOCTOjambe MeTacTasa y auMduuMm upopoBuma (FNAC, core).
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« Hakon SLNB, y ciyuajeBuma kaja cy 3axBahena no na SLN (Mmakpomeracrtase), a
HUCY HUCIymeHH kputepujymu u3 cryamje Z-0011 (T1-T2, NOMO, xknuHUYKA
HEeraTMBHA aKCWiIa Ha (QU3UKAIHOM M Y3 mperieqy, Ja ce IUIAHUpa IOIITEIHA
orepanyja J0jKe ca TIOCTONEPAaTHBHOM pPagUOTepanujoM Iejie J0jKe, 10 JIBe
MakpoMeractaze y SLN 0e3 ekcTpakarcylapHe TNponarandje ©u TpeaBul)eHUM
CUCTEMCKHUM TPETMAHOM).

« Kama ce mmanmpa mactektomuja ca SLNB, a 06e3 mimanupaHe NOCTONEpaTHBHE
pamuotepanuje (dak u ako camo jenan SLN caapku MakpomeTracrasy).

« VYV cayuajeBuma kana je FNAC/core moTBpauia Meractarcku udmemene LC, a HakoH
NAT knuHn4ky 1 Y3 Hanas nokasyje u aajbe usmemene LC.

« Kaga SLNB nakon NAT notephyje meractaszy y LC (Munubemwa cy nojuejbeHa kajia ce
paau o M30JI0BaHMM MaJIUTHUM helrjama WM MHKpOMETAcTas3, MOXe Ce Pa3MOTPUTH
03paYMBaE AKCUJIE).

« VY ciuyuajy ma He mohe mo obOenmexaBama HUjenHor SLN Moke ce ypaauTH T3B.
,orpanmueHa” akcwiapHa aucekinuja (limited axillary dissection) ca ykinamamem Oap
uetnpu LC u3 HuBoa I akcuie.

VYcnoBu KOju MOpajy OUTH UCTTYE-EHU CY:

- XHCTOJOIIKHA BepU(PUKOBAH TYMOD y JI0jIIH

- KJIMHWYKH U YIATPa3BYyYHO HETaTHBHA aKCHIIA

- oxacyctBo cymMmHBO yBehanux LC npu onepauuju.
Kana ce moxke n3dehn akcniiapua gucekuuja?

Kox xmmHWYkM w ynTpa3BydHo HeratuBHe akcuie, HeratuBHOr FNAC/core, a pesynrar
SLNB je pNO (B,I):

« pNO(sn), Hema meTacTtaze y SLN/uBopoBuma
« pNO(i +)(sn), y SLN ce Hanma3ze camo U30J0BaHe MaUrHe henwnje
« pNImi(sn), cagp>ku camo MUKpoMeTacTazy <2 mm [75]

« pNla(sn), camo 1 mmum 2 SLN caapke MakpomeTacTasze, UCIYHEHH KPUTEpUjyMHU
crynuje Z-0011 [76]

« xama cy meractarcku LC norsphenn npe NAT, a makon Tora polje 10 HOTIyHE
perpecuje 6onectu y akcmi SLNB je ypNO(sn). Jla Ou ce m36erao BUIIM HUBO JTaKHO
HeratuBHUX pesyntara (FNR — false negative rate), Tpeba oacTpaHUTH HajMambe TPU
SLN, o6aBe3HO KOPUCTHTH 00€IeKaBamke MyIUIUM KOHTpAcToM. AKo ce Halje Mame o1
Tpu SLN, a uctu cy HeratuBau, AD ce Moke 3aMEHHUTH 3pademeM akcuie [77]

« kom cNO kama cy 1-2 SLN wmeracrarcku wusMewmeHu, AD ce Moxke 3aMEHUTH
upaaujanujom akcuie [78].

95



HNuTpaoneparuBHa qujarHOCTHKA JUM(HHUX YBOPOBA CTpaxKapa

WNunukanyje 3a HHTpaonepaTuBHy mpoleHy ctaryca SLN ce cMamyjy ca orpaHHYaBambeM
uHauKanja 3a AD, a He camMo M3 pasnora IITO 3aXTeBajy AyKe ONEpaTuBHO Bpeme, Beh
MOTY TpeAcTaB/baTh M omnrepeheme 3a 37ApaBCTBeHHM cucTeM. HOBM BOIMYM CBE BHIIE
MIPOMOBHIITY aITEPHATUBHO O3paurBame akcuie Tako na ce AD cBe mame nnaukyje (<10%
naryjeHara).

HuTpaonepaTuBHa MaTOXUCTONIONIKA aHAM3a TUM(PHUX YBOPOBA CTpakapa je MHIUKOBaHa!

+ Y CBUM CHUTyalldjamMa KaJja ME€Ha OJUIYKy O OIICETy XHpYpILIKe HHTEPBEHLH]E,
e Kaja ce IUTaHMpa MacTeKTOMH]a Oe3 MOCTONEpaTUBHE 3payHe Teparuje,
« HakoH NAT kaja ce Mopajy npernieaati Hajmame Tpu SLN y cutyarnuju cN1-ycNO.

Xupypruja JOKOpermoHaJHUX peunauBa
PeuuauB HAaKOH MolITEHE ONepaNuje 10jKe

Bpoj nokanHux penuanBa HAKOH MOIITEIHUX ONepalyja U CIEACTBEHE 3payHe Tepanuje je
oko 5% 3axBasbyjyhu u cucremckoj teparnuju [79]. Ox oBux manujenara oko 6—7% he outu
nnonepabunuu [80, 81], mox he 5-10% umaru ucToBpeMEeHO M MeTacTarcky Ooinect [82,
83]. Ako ce mocTaBW JWjarHO3a JIOKAJHOT PEIHANBA core OWOICHjOM, TIPETopykKa je
Hajuenthe ypaautu MmactekToMujy. [loctoju MoryhHOCT 1 HemmocpeHe peKOHCTPYKIIHje ako
3a TO MOCTOj€ YCJIOBU y CMHUCIY BHjaOuiaHe Koxke, MoryhHoctu RO peceknuje, HApounuTO
KaJja ce MOXE ypaauTH CyINKyTaHa MacTekTomuja y3 ouyBambe NAC. Y Hekum ce
cllydajeBUMa MOXE ypaJuTH MTOHOBHA MOILITEIHA onepauuja, nmpema St. Gallen Koncensyc
koH(pepentmju u3 2021. roguHe. UrncunarepaliHd JOKATHU PELUINB CE MOXKE JICUUTH
MOLITETHOM XUPYPTHjOM H MTOCTOTIEPATUBHOM 3paqyHOM TEPAIHjOM, aKO BPEMEHCKHU TIEPHUOJ
Ol MHUIIMjaJIHE OTepalije TO J03BoJhaBa. DakTopu KOjH [ajy TPEAHOCT MOHOBJHEHO]
MOIITETHO] OMEpaIju Cy MaJld TYMOpPH, A00pe OHOJOIIKE KapaKTepUCTHUKE TyMopa
(rymuHan A), OgHOCHO TOCTOjU MOTyhHOCT pewpanujanuje I0jke, kKao M MoryhHoct
naBama cucteMcke Tepanuje [84, 85].

[ToceOHO je Ba)KHO OJIBOJUTH KAaTETOPH]jy MPABOT PELUIMBA OJf HOBOT MPHUMAPHOT TyMOpa.
Kpurepujymu 3a qudepenunjanujy ta asa cy JoKaau3aluja peKypeHTHOT TyMopa Yy J0jLH,
MO3UTHBHA MAaprMHAa TPH EKCIU3UjU TPUMApHOT TyMmMOpa M  MATOXUCTOJOIIKE
KapakTepucTUKke Tymopa. HoBHM mpuMapHH TyMOpu OOMYHO WMajy Iy)KH TEPHO
NPEKUBIbaBaba 03 3HAKOBa OOJIECTH, a PEUUINB YECTO HHje Yy ONU3WHU TPHUMApPHOT
tymopa. Mnak, nyxu nepuon of nocienme repanuje, T3B. TFI (treatment free interval) je
HajOOJBPM TPOTHOCTHYKH (DAKTOP KOJU YjEMHO M yKaszyje Ha OHOJIOIIKE KapaKTePHUCTHUKE
peunausa [86, 87].
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HNPEINIOPYKE

> llpenopyke 3a MOWITEIHY OMNEpalHjy JOKAJIHOT pelUIMBa HAKOH MPETXOAHE
NOUITETHE XUPYPIUje paka JA0jKe:

* Tymop Mawu oA 20 mm

* coJMTapHa Je3uja

* MoryhHOCT MOHOBHE 3payHe Tepamnuje

* 3axTeB NalMjeHTa (Taga o00jaCHUTH J1a Ce€ MOXKE€ OYeKMBAaTH BehW mMmpoIieHaT
nokanuaux peuunusa) (C,I).

» Ilpenopyke 3a peluIMB HAKOH aMITyTaluje A0jKe:

PerunuBu HakoH aMIyTalMOHE XUPYpPrUje ce EeKCUUAUpaj)y 3a Cy(QHINjeHTHUM
3aITUTHUM PYOOM y3 €BEHTYaJIHY 3padyHy Tepariujy.

» llpenopyke 3a XUpyprujy akCcuiie HaKOH HIICHIATEePaTHOT PelUIuBa JI0jKe:

* y ciyuajy na je mperxomuo pahena SLNB mmu AD ca Mame ox 10 yxinomennx LC,
a marujeHT je cNO, mHmukoBaHa je moHoBHa SLNB (mucekmmja axo je SLN ca
MetactazoMm) uinu AD. VY ciydajy cN+ unaukoBana je AD.

« 'V ciuyuajy panuje AD (yxiomeno sume ox 10 LC), a akcuia je ¢cNO Taga ce He
npenopyuyje Omino kakBa akcuiapHa xupypruja. CiaydajeBu cN+ 3axTeBajy
eKCILIOpalHjy aKCUiIe M yKiamame npeoctanux LC.

» Ilpenopyke 3a XUpyprujy akCcuiie HaKOH UIICHIATEPATHOT PElUINBA aKCUIe:

+  AD naxon SLNB ca excruiopanujom uusoa I akcune u uatepnexropanaux LC

* Ekcmiopanuja akcuie HakoH AD u ykinamame peruanba — RO pecekmuja
PeruauBu wcrmonm W wW3HAA KJBYYHE KOCTH c€ OHONTHPA)y TO WHAWKAIH]H, JTOK CE
Mpenopy4yje 3payHa Wik CUCTEMCKA Teparuja.

Xupypruja no4eTHor paka aojke (in situ KapuMHOMH/HEeMHBA3UBHU/MHTPALyKTAJIHH)

In situ xapuuHOMHU NOjke oOyxBaTajy aykTtamau in situ kapuuHoMm (DCIS) u IlareroBy
6omect. DCIS ce cmaTpa Heo0aBe3HUM MPEKYPCOPOM MHBA3UBHOT paka jaojke [88]. [Ipema
HoBO] TNM knacudukauuju, LCIS (lobular carcinoma in situ) Bume ce He yOpaja y
obnuraropHe MpeKypcope WHBA3MBHOI paka Jojke 0e3 o03upa Ha moBehaH penaTUBHU
pusuk (RR: 5,4-12) u He 3axTeBa exkcumsujy, HUTU ce Buiue kopuctu Hazue LCIS, Beh
noOynapua Heorutazuja (LIN). [Mneomopdum tum noOynapHe Heoruiaszuje ce IMoOHAIIa
cauyHo DCIS-y, na ce Tako u Tpetupa [89].

Wumupennnuja DCIS-a y Hekum 3emsbama mpenasu U 20% 3axBasbyjyhu CKpHUHMHT
nporpamuMa [90]. Pusuk 3a mporpecujy y nHBa3uBHH KapuuHoM u3HocH 30-50% HakoH
1020 roguHa 3a HeTpeTHpaHy Tpyny manujeHata. Kopucran anat je 13B. University of
Southern California/ an Nuys IlporHoctuuku wunHzmekc [91]. OBaj HMHIOEKC KOpHUCTH
napameTpe Kao LITO Cy XMPYPILKE MapruHe pecekiuje, 100 nanujeHTa, BeIMUuny Je3uje 1
CTENEH MAJUTHOCTU Yy TMPOIEHH MPOTHO3€ U I0jaBe JIOKAJHOr peuuauBa. In situ
KapuuHoMu He 3axTeBajy SLNB, cem kanma ce ruranupa mactektomuja! MukpouHBasuja
ko1 DCIS kopenupa ca BeIMUMHOM IPOMEHE; aKo je mpucyTHa 3axTeBa SLNB.

Jlnjarnosza oBe 6osectu ce Hajuenihe mocraBjba MaMorpadcku Ko aCUMIITOMATCKUX JKEeHa
y GopMu mMukpokaniudukanyja pazHUX O00JIMKAa U PACTIPOCTPAHEHOCTH (CEH3UTHBHOCT
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87-95%). MR mamorpaduja Moxke momohn Koa mpenusHor oapehuBama MPOMIUPEHOCTH
DCIS, ca censutuBHomhy wmetone ox 73 mo 100%, a camMuMm TUM U TUIAaHUPABY
€KCTEH3UBHOCTH XUPYpPTH]jeC.

KnuHanukyn cuMnToMu y CMHCIy NannaOWIHOT TymMopa WM HUCIETKa U3 MaMuje Cy
npucytHu camo y 5-10% cmydajeBa. 3a moTBpay aujarHo3e HeomxoxHa je SVAB
(cTepeoTakTHYHA BaKyyM-aCHUCTHUpPaHa core OUOIICHja), C 003UPOM J1a KOPHUCTH HIJIE IIHPET
mpoMepa HEro Koja core Ouoncuje, a CcurypHdje je na he caapxatu u
MUKpoKanmudukamnmje, jep ce Ouomncuja Koja je HEMalluTHE TPHUPOJE a HE CaIapkKH
MUKpOKaIIU(PHUKaIMje HE CMaTpa PENpe3eHTATUBHUM Y30PKOM.

Xupypuiku Tperman DCIS-a

Tperman DCIS-a je decto kOH(Y3aH ¢ 003MpOM Ha HEJOBOJHHO TO3HAT MPUPOTHH TOK
OoJecTH, HUTH Ce 3HAa MEXaHU3aM Koju Ou o0jacHuO mporpecujy Oonectu. McTroBpeMeHo je
MOPTAJIUTET U3Y3€THO HU3AK, @ CaM MOJAIUTET Tepanuje He yTuue OUTHHUje Ha UCTH.

Hema pasnmuke y mnpexuBipaBamy uisMely mammjenara ca DCIS y omHocy Ha Tum
XHPYPIIKOT TpeTMaHa, aMIyTaloHa XHpYypryja Vs TOIMITEeAHAa oOmepandja ca
pamuoteparmujoM 1ene maojke [92, 93]. C o63upom na je BehmHa nesmja HemammaOuiHa,
XUPYPIIKa eKCIIU3H]ja C€ pad HAKOH MapKupama XUIoM (OpeKeTupame), paIuou30TOIIOM,
palMOaKTUBHUM CEMEHOM, Ha OCHOBY Hajla3za Ouorcuje. YKOJIMKO je OMOICHja TeXHUYKH
HEH3BO/JbMBA WM j€ MOHABJbAHO HETATHBHA, OJUTyKa O OTBOPEHO] OMOIICHjH CE JOHOCH
TUMCKH (I1jarHOCTHYAPU U XUPYP3H).

Kox momrennux omnepanuja, Xupypiika eKCIii3ija 3aXTeBa Ja peceKIoHe MapruHe Tpeda
na Oydy HajMame MIMPHHE 07 2 mm 300T T3B. AUCKOHTHHYHPAHOT HAUYWHA PacTa OBaKBUX
tymopa. To je u pazior mmpe cio0oHe MapruHe Hero Ko HHBa3uBHUX Tymopa [17-20].

Omnyka o THmy orepainyje (aMIryTalioHa, TOINTEIHA, OHKOIUIACTHMYHA) HajBHUINEC he
3aBUCUTH O] TUX KapaKTEpUCTHKA, KA0 M O]l OAHOCA BEIMYMHE TyMOpa U BEJIUYUHE JIOJKE
panu MocTH3ama ONTUMAIHOT KO3METCKOr edekra. Tpeba uMaTH Ha yMy KaHAJIUKYJIapHO
HIMpee Je3Hja Ka MaMuId, Tako Aa 61 SSM ninu ASM uManu npeiHocTH. Y KOJIMKO HeMa
NPOIIMPEHOCTH Tpolleca Ha JAYKTAIHU CHCTEM (MHTpAaoIepaTHBHA ex fempore aHAIN3a)
NSM je takohe metoma u3bopa u omoryhaBa Haj00Jbe KO3METCKE pe3yiTare. 3a OBaKBY
MH/IMKAIKjy HE ITOCTOje JOKa3h HUBOA A Tpenopyka.

Xupypruja akcuiie Koa HeuHBasusHor tymopa (DCIS)

Kako mo peduHunmjm HEWHBA3WBHM KAapIMHOMH HE MOTY HMaTH MeETacTa3e Yy
pernoHasiHUM JTUMQPHUM YBOpoBUMa, SLNB y TakBUM ciydajeBUMa HUje MHIUKOBaHA. Y
CBETCKO] JHUTEpaTypH, MehyTUM, TMOCTOj€ MOJAIM Jla CE MCTE MOTY JaBUTH y H3Y3€THO
MaJIOM IPOIICHTY, & HajBEpOBATHUjE Y ClIyyajeBMMa Kajia ce HHje MOIJIa JJOKa3aTH HHBa3Hja
win MukponHBasmja. C o03upom Ha To, SLNB je nnankoBaHa y ciyyajeBUMa Kaja OCTOjU
MUKPOMHBA3UBHH KapLUHOM WM C€ IJIaHWPAa MACTEKTOMHUja WM YKIAWkamke aKCHUIAPHOT
npoaysxerka aojke (CrieHcepoB pexam). Y aBa nocienmwa ciydaja, SLNB je nnaukoBaHa ¢
003upoM Jna ako AC(PUHUTHBHH XHCTOJOIIKM Haja3 IOKa)Xe MHUKPOMHBA3UBHHU WIIH
WHBAa3UBHU KapiuHoM, Taga 6u SLNB naknagHo Owmna onemoryhena [94]. EBentyanna
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o/utyka na ce unak ypanu SLNB Tpeba na ce JoHece Ha OCHOBY pU3MKa OJf MHBAa3UBHOT
nporeca (OHKoJomKa Komucuja). Taj pusuk moxe outu ox 20 mo 38% u pacte ako
NOCTOjU TayimabuiaaH Tymop, nmoBehaH NEH3UTET TJaHIyJApHOT TKMBAa Ha MaMoOTrpamy,
nome naudepentoBan DCIS nHa Ouomncuju, miiaha >KuBoTHA 100 W EKCTCH3UBHE
MUKpOKaIIHHUKaIHje.

AKO Je(pUHUTHBHA XUCTOJIOTHja MOKaK€ MUKPO WM MHBa3uBHU KapiuHoM, SLNB Tpeba
YPaaUTU Y APYTOM aKTy.

INPEITIOPYKE

[TomrrenHe onepanuje nojke ca 3padyHoM TepanujoM 1ene nojke (WBRT — whole breast
radio terapy) W MacTeKTOMHja cy omniuje xupypikor tTpermana 3a DCIS (A,I).

Peceknmona mapruHa ojf HajMame 2 mm je 3a70BOJbaBajyha Koj MOITEeTHUX Omeparyja
DCIS y3 WBRT (B,II).

SLNB nuje unaukoana ko DCIS, cem kana ce miaHupa MacTEKTOMH]ja, H3Y3€THO KOJI
BEJIMKHX, IPEKO 5 ¢cm U OHUX Jomie audepenroBannx kapuuHoma (C,III).

IlareroBa 0oJiect

[TareToBa GojecT 3axBaTa KOXY apeosie u/wim OpamaBuile U 4ecTo je yapyxena ca DCIS
WIA WHBa3WBHUM KapIUHOMOM JIOjK€ HCIIOJl TIPOMEHE IEeHTpaiHO. YecTo Moxe OuTH
npaheHa ¥ in sifu 1 ”HBa3UBHUM TyMOpUMa 0€3 CHMIITOMA U Yy IPYTHM JECJIOBUMA JIOjKE.

JHokazyje ce xupypmkoM Ouoncujom 1ene neospuHe koxke NAC. KowmrmuerHa
JMjarHOCTUYKA eBaylalja je obaBe3Ha M mojapasyMeBa (U3MKAJIHMU Iperien, Y3,
mamorpadujy u MR wmamorpadujy 300r eBeHTyalHe NETEKIHje HIICHIaTepaliHe WIIH
KOHTpaJIaTepAHUX JIe3Hja.

3a WCKJbYYMBO in Sifu JI€3Wje XUPYpIIKa EKCIHU3Hja je OBOJbHA Ca HETaTUBHUM
pecekmonnM MapruHama u ekciusrujomM NAC koMruiekca. Y cirydajeBUMa Kaja MOCTOJH 1
WHBA3UBHU TyMOp y JIOjIIM MPEMOPYKE Cy KAo 32 WHBA3WBHU KapIUHOM JIOjKE€ HCTOT
cTaaujyma.

Xupypruja B3 ne3nja

VY cnyuajeBuma aujarHoctuke B3 nesmja — arunuune aykranse xunepmiasuje (ADH), flat
epithelial atypia (FEA), manunoma (>10 mm, aTUNW4YHU, MYJITUIUIM, HOEPUPEPHO
JIOKaIIM30BaHM), radial scar, KOMIUIGKCHE cKiepo3upajyhe iesuje, (uiaomgec TYyMOPH,
aTUNUYHU Wi Op3opactyhu  guOpoageHOMH, EKCTEH3MBHE WM CHMIITOMATCKE
TICEYJ0AHTMOMATO3HE CTPOMAJIHE XHUIIepIUIa3uje, KOMIUIETHA XHPYpIIKa eKCIH3hja je
npenopyka. 3a ose ne3uje, ceM ADH u ¢unonec tymopa, moryha je u excuusuja nomohy
SVAB u penoBHo npaheme ako MocToje TEXHUYKH npenycioBu [95-97].

duogec TyMOpu

OBu TymMOpH (HUOpOENUTENNjaTHOT TTOpEKSia MOTY OWTH OCHUTHH, borderline v ManurHu
o gopmu. be3 003upa Ha Ty XUCTOJIONIKY MOEITY, CBAKU (QHIIOAEC TyMOp (Y4aK U OCHHUTHH)
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uMa MOTEHIMjall 3a MeTacTa3upame W JokanHu peuuauB [98]. Core Ouoncuja Huje
aJIeKBaTHa 3a OBAaKBE MPOMEHE; €KCIU3MOHA OuorcHja je ob6aBe3Ha 300r XETEepOreHOCTH
TYMOpa paJiy a/IeKBaTHE XMCTOJIOUIKE KiacH(pHKaluje.

Xupypruja mojapasymMeBa HNOLITEAHY omneparujy 3a Tymop 10 50 mm ca peceKunoHOM
mapruHoM mmpuHe oko 10 mm. SLNB ce He nmpenopydyje ¢ 003UpoM Ja ce OBH TyMOPH
IPBEHCTBEHO IIMPE XeMaToreHo, a He mMdporeHo. AD je MHIWKOBaHA y CiTy4ajeBUMa Kaja
uMaMo TipeoriepaTuBHy moTBpAy Mertactase y akcwim (FNAC/core). Mactektomuja ce
Mpeaiaxe 3a eKCTEH3UBHE Jie3rje mpeko S0 mm win Kaja je paJuKaJTHOCT YIIUTHA. AKO ce
paau aMITyTallioHa XUPYpruja, HemocpeaHa PEKOHCTPYKIIM]ja C€ MOXKE Pa3MOTPHUTH.

[Tomrtenna omepanuvja je mpenopyka 3a OeHUTrHe, kao W 3a borderline mpomeHe ca
npahemeM 4Yak M 32 MUKPOCKOIICKH TO3WTHBHE MapruHe, Majaa O[ulyKe Tpeba IOHEeTH
UHIMBUAYAHO, y3 pa3MaTpame paauorepanuje. 3a Majmur€e ¢opme, MaHIaTopHa je
eKCIIM3HMja ca HETaTMBHUM MapruHama, Kao W aJjjyBaHTHA paJuoTepaldja y Clydajy
MO TETHAX OTIEPAIIH]ja.

Kon mojaBe penmmuBa, CSKCTCH3WBHA peeKcHm3Wja je Moryha wimm ce mpemnopydyje
aMITyTalyja J0jKe, perpaarjannja ako je Moryha, 1ok XxeMuoTeparnuja HeMa CBOjy YJIOoTy y
aedewy [99].

Nudnamaropun pak nojke

[Tporuosa oBe BpCcTe paka je jako HeMmoBOJbHA. KIMHUYKYU M3IVIe] je TOoCleaunlla UHBa3H]je
TMM(HEX CcyoBa KOKe MaJIMTHUM henujama, IITO TOBOAM 10 MaHUdecTauuje Oonectu y
BuAy Mactutuca (ynane). KmMHUYKYM TpHjac 3a HEONXOIHY AMJarHO3y CY €lIeM KOXE THIa
HapaHIUHE Kope (peau d’orange), NPBEHWIIO Koje 3axBara Oap TpehuHy Mojke W TOIUTHHA
koxe nojke (T4d). JujarHocTuka moapasymesa Y3, MaMmorpadujy u Hallaze core OUOIICH]E,
noy3zaanuje ouorncujy koxe (punch 6uoncuja). Y BpeMe nocrabibama qujarnoze oko 80%
nalnyjeHara uMa Meractase y akcuwiapHuMm jduMmbHuM yBopoBuMa (N1-N3), a ymasbene
metacTaze 25%. [ToTpeGHO je ypaauTH KOMIUIETHO CTaXXUPAKE MPEe 3al0unbamka Jeuemha.
[TpumapHO Neuewe HUje XUPYPILKO. AKO je CHUCTEMCKa Tepamnuja yCIellHa, MaCTeKTOMUja
je xupypruja u3dopa na 6u ce nocrurna RO peceknuja. SLNB je koHTpanHIMKOBaHA C
o63upom ma je FNR um mo 40%, crora je AD mpenopyumsuBa [100]. Hemocpemna
PEKOHCTPYKIIHja jeé KOHTPAaUHIMKOBaHA, a OIJIOKEHA je Moryha HakoH HajMame 12 Mecenu
0 3aBpIUETKY Jeuewa [101].

HPEINOPYKE
[TpumapHo neuerme nHGIaMaTOPHOT paka J10jke HUje Xupypmko (A,I).

Moryha mMacTekTOMHja HAaKOH YCIELIHE CUCTEMCKE Tepamuje ako ce Moxke moctuhu RO
(CID).

SLNB je xouTpaunaukoBana (A,II).

Henocpenna pekoHCTpyKIHja je KoHTpauHaukoBaHa (A,Il).
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Pak nojke xkox TpyiHuua

Pak nojke xox TpygHHMIIA WIM TE€CTAllMOHH PaK JOjKE je OHAj KOjH CE jaBJba 3a BpeMe
TpyaHOhe MM TOKOM Jojema (1o 12 Meceru HakoH mopobaja). MHIuaeHMja TakBOT paKka
nojke je 1:3000. Jlujarno3a 4yecTo KacHM, CAMUM THM je MPOrHo3a Joma. Jledeme je ucto
Ka0 W KOJ OCTalIMX TMalyjeHata y3eBmH Yy o03up cramujym Oonectu. HapasHo,
paamoTepanyja je KOHTPamHIMKOBaHA 3a BpeMe TpyaHohe, JTOK je Xxemuorepamnujy moryhe
opauHUpaTH y npyroM u TpeheM TpuMmecTpy TpyaHohe penaTuBHO 0e30eaHO (BHIETH
nontaB’ke  HeoanjyBanTHa W ajjyBaHTHAa CHCTEMCKa Tepalndja — OIIITE HallOMEHE).
TpynHoha HuUje KOHTpaWHIWKAIHMja 3a XHPYpIIKH TpeTrMaH. [Ipexun TpymHohe Huje
WHMKOBaH KaJla ce MUjarHOCTUKYje pak JI0jke Y MPBOM TPUMECTpPYy TpyaHohe, a Takobe
Tpeba n3beraBaTu M €BEHTyallHU IpeBpeMeHu nopolhaj. [Ipenopyka je na ce TpyaHuie ca
paKoM JI0jKe JIede y CIEHUjaIn30BaHUM IIEHTPUMA 32 J0jKy. XUPYPIIKO JICUCHe MOXKe J1a
ce crposezie y 6uso koM Tpumectpy TpyaHohe, NCCN npenopydyje MacTeKTOMHU]Y, TOK Ce
EBporicke mpenopyke moHekie pas3nuKkyjy. llomremHa omeparuja je NPUXBATIbUBA Y
clTydajeBUMa KajJa ce 3padHa Teparuja MOXe OIJIOKHUTH JI0 u3a mopohaja. MacTekTomuja
ce Tperopyuyje ako je AMjarHOCTHKOBAaH pak JOjKE y TPBOM TPUMECTpPY, jep Ou 3padna
Tepanvja Owia 3HAYajHO BPEMEHCKH ONJIOKEHA. XHPYypruja akcwie je KiIacudyHa Ha
HeraTuBHy akcuiy, SLNB je nmpuxBatibuBa HUCKO 103HUM M30TonoM (<10 MBq 99mTc),
npaheHO HEMOCPEeIHO ca ONepalrjoM Koja MoApa3yMeBa M €KCIM3Ujy MecTa MHOKYIaluje
Tpejcepa. Tume ce MuHUManu3yje pH3UK 3a (EeTyc U cMaTpa ce NPUXBATIBUBOM
OpoleaypoM Yy TpyAaHohu, Majga He TOCTOje BEJIIMKE paHAOMHM3HMpaHe CTyauje 300r
pemaruBHO Major Opoja ciryuajesa [102]. [laBame MaTeHT TUTABOT je KOHTPAWHIUKOBAHO Y
tpyaHohu. St. Gallen npenopyke majy MOryhHOCT 3a HemoOcpeaHy PEKOHCTPYKIH]Y ca
eKCIaHJepuMa, Maja je ojulyka JoHeTa ca MajoM BehumHoM. Mopa ce umatu Ha ymy naa
€KCTeH3MBHH]€ U JTy’K€ OTepallje HOCE BUIIIE KOMIUTMKAIIHA]ja ca COOOM.

Pak nojke OTKpUBEH 3a BpeMe [0jema ce Jieuu o MpernopykaMa 3a ofpeheHu craaujym
0oJiecTH HaKOH MPEKHIa JIaKTaluje.

IMPEINOPYKE
Jla ce TpyZAHUIIE ca PaKOM JI0jKe Jieue y CIeLrjaln30BaHuM LIEHTpUMa 3a J0jKy (A,l).
XUpypUIKO JICUEHE MOXKE J1a ce CIpoBeae y Onino koM TpuMectpy TpyaHohe (A,ID).

MacrekTomuja je mpernopyka, MomTeaHa onepairja jeé TpUXBaTJbuBa y ClydajeBUMa Kajaa
Ce 3padHa Tepanuja Moke OJIOKUTH 10 u3a mopohaja (C,II).

SLNB je mpuxBampbWiBa HHCKO J03HMM wu3otonoMm (<10 MBq 99 mTc), mpaheno
HEIMOCPETHO ca OIepaIijoM Koja Mmoapa3yMeBa U eKCIM3Ujy MecTa HHOKYJIAIHje Tpejcepa
MBq 99mTec.

[Tatent mnaBa 0oja je KOHTpauHANKOBaHa y TpyaHohu (A,II).

St. Gallen npenopyke NpUxBaTajy HEMOCPEAHY PEKOHCTPYKIIN]Y ca eKCIIaHepuMa.
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Alccu.napﬂe METacTa3€ Ko OKYJTHOI' paKa IIOjKe

OxynTHU pak 1ojke ce jaBiba y cBera 0,5% cimyuajeBa. Pak nojke ce He MOXe J0Ka3aTH y
JOjUM HM KIMHWYKH, YATpa3ByuyHo, Mamorpadcku Hutd MR mamorpadujom amu ce
nanasu(e) meracrarcku LC y mcrocTpanoj akcunu, a FNAC umu core GuomcujoM ce
nobuje Hamaz Koju TMoTBphyje mopekiio Meracraze u3 kapumaoma nojke. PET/CT ce
npenopydyje paau UCKIbyuuBama JPyror npuMapHor tymopa [103].

Xupypruja mozapazymeBa win camo oondHy AD ca HaKHaJIHOM 3pauyHOM TEpaIrijoM J0jKe
WM aJjyBaHTHOM CHCTEMCKOM TEpamujoM WIH 3ajeqHo ca MacTtekromujoMm. Kama ce He
ypaau MacTeKTOMHja, TyMOP MO)KE MOCTAaTH JAETeKTaOWIaH W/WIM CUMIITOMAaTH4aH U J0
20-30% cayuajeBa, 1 300r Tora 3axTeBa afekBaTHO npaheme U oaroBapajyhu XupypIuku
TpeTMmaH [104].

ITPEITOPYKA

[Ipemopyka 3a OKylITHH pak Jojke je akcuinapHa nucekija 1 WBRT (whole breast radio
terapy) (C,I1).

JYBEeHW/JIHH paK 10jKe

Pak nojke je petka OosiecT koj Aerie Wi ajgojeciieHata. Mame on 1% manujeHara ca
pakom gaojke je mmahe on 30 romuHa, AOK je MHIMICHIMja paka Jojke kox muahux ox 20
roguua 1:1.000.000 [105].

JyBeHMIIHM pak A0jke 1Mo Ae(PUHULUJU MOJpasyMeBa pak Jojke Kox skeHa muahux ox 40
ronuHa. Behumna oBux mnanujeHara uma cumnTomarcky Oonect (90%) ca mommm
IPOTHOCTUYKUM TTapamMeTprMa, OUOJIONIKM arpecuBHUM (opMaMa Kao MITO Cy TPOCTPYKO
HeraTuBHU TyMopH. OBO moTBphyje M UMIEHHIA Ja Cy YKYITHO NpPEXKHBIHABAKE, KAO H
MpeXHBJbaBamkhe 0€3 peruauBa 0O0JeCTH HIKM Y OBOj M0OHO] rpymu. Takohe je Beha
MOTYhHOCT 3a MOCTOjake TOPOIUYHOT M HACIIETHOT paka Jojke. M3 Tux pasziora reHercka
KOHCYNTalja M CKPUHUHI Cy HeomxomHu 3a Hocuone BRCAI u 2 wmyranmja y
aKpEeIUTOBAHO] JTA00OPaATOPH]H.

St Gallen Koncen3syc manen je y 2021. 3akspyuno, ca Behunom ox 67%, 1a ako ce KOPUCTH
TECTUPamEe TeHCKUM MaHenoM ucTH Tpeba ma canpxku: BRCA1l, BRCA2, ATM, BARDI,
BRIP1, CDH1, CHEK2, NBN, PALB2, PTEN, STK11, RAD51C, RAD51D, u TP53 rene.

[MpuHIMNH XUPYPIIKOT JIeYeHha KO jYBEHHJIOT paka J0jKe Cy MCTH Kao M KOI JAPYTHX,
MacTEeKTOMH]ja HEMa MPEIHOCTH y OAHOCY Ha TOINTETHE OIepanuje y3 3padHy Teparujy
JI0jKe, HU Y TIPEKUBJbaBay, HUTH Y OPOjy JIOKATHUX PEIUANBA.

MehyTuMm, HOCHMOLM IITETHUX MyTamnuja Tpeba ma Oyay neTabHO WHGOPMHUCAHU Y
[EHTpUMa 32 JO0jKY O CBUM acleKTUMa Pa3jHuMTUX TEepalujCKuX omiuja y3umajyhu y
0031p NICUXOCHULIMjATHE, CEKCyalTHEe U CBE JpyTe OKOIHOCTH. Tpeba pacnpaBuTi MoryhHoct
U BpEeME€ PEKOHCTPYKTHUBHE XUpPYpPrHje ako 3a TO mocroje ycioBH. OcTanu MOTAIUTETH
XHPYPIIKOT TpeTMaHa Cy WCTH, 32 PaHW KapIUHOM IIOINTEIHA Omepalyja ca 3pavyHoOM
tepanujoM. [lpyra ommmja cy jeJHOCTpaHa WM 00OCTpaHa MacTeKTOMHja ca win 0e3

102



peKoHCTpyKIKje (Moryha u HemocpeaHa) Kojeé cMamyjy MOTyhHOCT MoOjaBe MOHOBHOT
KapIHOMA, a JyTOPOYHO MPOIYXKYjy NMPEKHBIbaBambe 0e3 3HaKOBa OOJECTH ajlH M YKYITHO
NPEKHUBIHABAHE.

ITPEITIOPYKE

[TpuHIMNHE XUPYPIIKOT JIeYeHha KON jYBEHWIOT paka JOjKe Cy MCTH Kao M KOJ JIPYyTHUX
(ALID).

Hocuomnu mretHux myrtamnuja tpeba ma Oyay aeTajbHO MHGOPMHCAHH y IIEHTPpUMA 3a
J0JKy O CBHUM acleKTHMMa pa3IMdYuTUX TEpalrjcKuX Omiyja y3umajyhu y o003up
NICUXOCOIMjalIHe, CeKCyaslHe U cBe apyre okonHoctH (C,I).

KapuunoMm nojke kox Mymkapana

Nunuaennnuja je Mana u u3Hocu oko 0,2% CBUX ManWrHUTETa Ko Myinkapara. OmHoc
Mmytikapamna ukeHa je 1:200 [106]. buro O6u 3a ouekuBaTH J1a ce pak J0jKe KOJ MyIIIKapIa
OTKpHje paHuje. MelhyTuM Mokaa 1 300T Mambe JKIIe3IaHoT TKUBa, Koka 1 NAC KoMITIeKe
Oyny vemnrhe 3axBaheHu, a THME je W MPOTHO3a Jomrja 0e3 003upa IMTO HEMa pPas3lIUKe Y
MPOCEYHO] BEIMYUHHA TyMOpa IMPH IMjarHo3u. J{ujarHoCcTHYKa MpoIeaypa U CTAXKUPAHE j€
MCTO Ka0 M KOJI JKeHa. MyIKapIy ca J1ujarHOCTUKOBAHUM PAKOM JIOjKe O OWJIN KaHIuIaTH
3a TEHETCKO CaBeTOBame, a y clydajy MocTojama wuHaukanuja ynyhenn Ha BRCA
TECTUpAE.

Xupypruja fojke Tpeba 1a y3me y o03up 4ecTy LEHTPATHY JIOKAIU3aLUjy TyMOpa, Kao U
OZTHOC BEJIMYMHE TyMOpa M KOJMYMHE >Kjie3naHor TkuBa. M300p je Hajuemthe ammyTanuja
ca JUCEKIHMjoM akcuiie ako cy nuMarunu 3axBahenu [107]. ¥ cMucity peKoOHCTPYKTHUBHE
XHPYpTHje HEJOCTaTaKk KOKe MOXKE MPEACTaBJbaTH M3a30B y TOjEAMHAYHUM CITydajeBUMa
KOJI paKa JI0jKe MyIIKapara.

IIPEIIOPYKA

Jleuewe KapIHOMa J0jKe KOJ MYIIKapala ce CIPOBOIU Kao M KOI JKE€Ha y OIJHOCY Ha
CTaaujyM OoJecTu.

IIpumapHa cucteMcka (HeoaajyBaHTa, NIpeonepaTUBHA) Tepanuja

o CwMmamyje BenmMuuHy Tymopa y Aojuu wuiau noBonu a0 cPR (complete patological
regression), a Taume omoryhasa Behu % nomreanux onepanuja [108]

« Cwmamyje BepoBaTHohy 3axBaheHOCTHM akcwie, YWMe TMpomupyje MoryhHoct
kopumthema SLNB

« OwmoryhaBa mpoleHy TyMOpPCKOI' OJrOBOpa in Vvivo Ha Tepanujy — uHpopmauuje o
IPOTHO3U

« OwmoryhaBa nHIMBUAyaIN3alM]y Tepanuje NpoLueHoM edekra Teparuje y TOKy Jeyema
Ka0 U MOCT-HE0a/]jyBaHTHOT TPETMaHa

« [laroxmcronomka KOMIUIETHA perpecuja Kopeiupa ca 00/b0M MPOTHO30M, IMOCEOHO Y
noarpynama (HER2-nmo3utuBan TNBC, HR+/HER2 nerarusau/Grade3) [109]
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OuekuBanu ucxop 6onectu (DFS u OS) je canuaH HAKOH HEOAJjyBaHTHE U aJijyBaHTHE
CHCTEMCKE Tepamnuje Kaja ce aajy MCTH pekuMu U Opoj nmkinyca. NAT kox mpumapHO
OmepabuIIHOT paka JOjKe JOBOIM 10 MHUHHMAIHOT anu moBehaHor Opoja IOKaTHHX
peuunusa (B,I) [79].

WNupukanmja 3a NAT cy pak nojke cragujyma IIA, [IB u T3NIMO, kaga ce He MoOXKe
YPaIUTH TIOMITEHA OMEepalnrja 300T HEMOBOJEHOT OJHOCA BEIIMIMHE TyMOpPa/IOjKe H/WIH
Kaja manujeHT oxbuja mactektoMujy. Iloctoje mokasm 3a Genepur NAT kom tymopa Il
cramujyma mipe cBera 3a ER/PR, HER2-werarusuu (Tpoctpyko HeratuBHu) u HER2-
MO3UTHBHU TYyMOp BEJIMYMHE TMPEKOo 2 C¢m W/WIK MO3UTUBHOM akcuiaoM, kao u 3a ER-
MO3UTUBHU TYyMOp KOJA TOCTMEHOIAy3alHUX »JkeHa r1ae je mpoueHar pCR, down-
staging/sizing 3HadajHo BumM. Mumaha xuBoTHa 100, HemoOymapHU TUN Tymopa U Op3
KJIMHUYKHU OITOBOP Cy Mae 3Ha4YajHU MOKa3aTesbH 3a MoCcTH3ame OeHeduTa HakoH NAT.

Mownwutopunr 3a Bpeme NAT nonpasymeBa: nannauujy, ¥3 nojku, mamorpadujy, MRI, mox
je PET/CT ox mamer 3Ha4aja.

Vuunak NAT tpeba koHTponucaru:

« (CBakux 6-8 Heneyra

o IIpu mpomenu pexxuma tepanuje EC-T

« Ha kpajy NAT, a npe xupypruje

« Axo Tymop Op30 pacte Tpeba MEHaTH PEKUM KOHTPOJIE

« ITloxymary u TpaXXUTH UCTOT PAIHOIMjarHOCTHYApa 32 UCTOT MAIHjeHTA.

Heomnxomuu kputepujymu 3a xupyprujy xkox NAT:

» HakoHn core 6uoncuje 00aBe3HO je MOCTaBJbakhe KITUIICA Y IIEHTap TYMOpa

« VYKONMHMKO MapKkep HHje IMOCTaBJbEH 3a BpeMe OMorcHje 00aBe3HO ce MOpa MOCTaBUTH
npe 3amounmama NAT, anrepHaTUBHO ako HeMa TEXHUYKUX MOTYhHOCTH,
JIOKaJIM3alnjy TyMOpa HCUPTAaTH Ha KOXKH JIOJKE y TO3HIMJU KAa0 Ha OMEPaIlMOHOM
cToiy u dororpaducaru (CIMKOM BoljeHa EKCIM3H]ja JICKHUIITa TyMOpPa)

« 0O6ase3na FNAC/core Guoricuja muMpHUX YBOPOBA KIMHUYKHK W/ UK Y3 CyMBUBUX Ha
MeTacTasy

« KimncoBame wmeracTarcku u3MemeHnx/cymmusux LC ce npemopyuyje Ko
TMMHTHpaHe 3axBaheHocTn akcuie, kaga ce odekyje cN—ycNO (Bunetn TAD)

« MR mamorpaduja je moxkespHa 3a npaheme NAT U TOHOMIEHE OUTYKE O XUPYPIIKOM
TUTaHy, pajy aJeKBaTHE IMPOICHE BEJMYMHE W JIOKAJIHM3AIMje CBEHTYaJ HE pEe3nyaTHe
6onectu

o Huaukanuja 3a NAT, MOHUTOPUHT U TIPETIOPYKE 32 OHKOJIOUIKO/XUPYPIITKH TPETMaH Ce
Tpebajy  JOHETM  WHAWMBUAYaJHO 33  CBAaKkOl  TalWjeHTa O  CTpaHe
MYATHIACIUIUIMHAPHOT THMa/OHKoJoIIKa Komucuja [110].

« Tun xupypuikor Tpermana 3aBucu on epextuBHocTH NAT, y3umajyhu y o63up omgHoc
BEJIMYMHE PE3HLyaTHOT TYMOpa/BEINYHHE JI0jKE,

« Mapruse kao 1 KoJ MpUMapHHX OIeparnuja no tumour cells on the inked margin

« MoryhHOoCT mocTH3ama 100pOT KO3METCKOT e(eKTa

o TloxesbHO je ypaauTu UHTpAOIepaTUBHY CIEIUMEH paanorpadujy/mamorpadujy

+ Jlexwumre TymMOpa 00aBe3HO KIIMIICOBATH
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« YV uzabpaHuM cllydajeBUMa, MOINTEAHA OMEpalrja MOXKE Ja Ce U3BEAe M Yy CIyyajy
MYATH(QOKATHUX W/WIHA MYJITUIEHTPUYHUX TyMOpa aKO C€ MOTY MOCTHhU XUCTOIOIIKA
HeraTuBHe mapruue [22, 24].

ITPEITIOPYKE

[Ipemopyke 3a xupyprujy nojke HakoH NAT cy mcTe Kao W 3a paHH KapIUHOM JOjKe,
y3umajyhu y 003up KapakTepucTHKe TyMopa Kao u ucxox HakoH NAT (B,I).

Kanma ce mpenuha momrenHa omepanuja HakoH NAT, Mapkammja JICKHIITa TyMOpa je
mannatopHa (C,I), mpe u Hakon Tepanuje MR mamorpaduja je moxesbHa (B,1).

Xupypruja akcuie HakoH NAT

« NAT noBonu o downstage-a akcune, pCR u 1o 40% (IpeTXoAHO MO3UTUBHU MOCTATH
HeratuBHU) [111]

o JlomaBamem antu HER-2 arenca moctmxke ce momatHO mobospirame kox HER2-
MO3UTHBHUX TYMOPa

o Hpemano O6m Omio Aa ManujeHTH ca MO3UTUBHUM HOAAIHHM cTaTrycoM nmocTurHy pCR,
a HeraruBHa SLNB 0Ou 3Haumna na quceknuja akcuie Hje moTpeoHa.

SLNB ce moxe ypagutu u npe u HakoH crnpoBeneHe NAT [112]. Kaga ce ypaau mipe
pe3ynTar je CUTypHH]jH, TIPOLIeHAT UASHTU(HUKAIM)e YBOpa cTpaxkapa je Behu, qucekiuja ce
MOXe ypaauTu oaMax. Henocraraxk je 1a manujeHT UMa J0IaTHY XUPYPIrHjy Ipe CUCTEMCKe
Tepamnuje, IITO EKOHOMCKHM 3HAyajHO yTHYE Ha 3JPAaBCTBEHM CHCTEM, Qi IJaBHH
HEJIOCTaTaK je J1a He KOPUCTU €BEHTYaHU OCHEe(PUT O]l KOMIUIETHE XHCTOJOIMIKE perpecuje
U3MEHCHUX JTMM(PHUX YBOpoBa akcuiie HakoH Tepanuje [113]. Kamga ce SLNB panu HakoH
NAT, xupypruja 10jKe U akCHIIe C€ YpaJu y jeTHOM KOPaKy, JAUCEKIHja aKCHIIE Ce MOXKE
n30ehu y 3HauajHOM Opojy ciaydajeBa (TOJOBUHA MMalMjeHaTa ca 3aXBaheHOM aKCHIOM HUMa
METAaCTaTCKH H3MEHEeH caMoO jedaH JUM(HU YBOp), TO JECT MOXE Y3€TH y OO3Hup
HOCTUTHYTY perpecujy Oomectu y akcwiu. Hemocratak MmeTone je MamH MpoLieHar
unentudukanuje SLN, kao u Behu nporeHar 1axHO HETaTUBHUX Clly4ajeBa, HEMTO Behu
NpOIICHAaT PEeKypeHTHE OOJECTH y aKCHJIM M Jla KOJ TO3UTHUBHE aKCWJIe UMAaK MOpaMo
ypaautu aucekuujy ucte [114]. MelhyTuMm, HEKOTUKO MPOCIEKTUBHUX PATOMHU30BAHUX
CTyZIMja je ToKa3alio Ja yrnmorpedoM ayruior mapkupama SLN (60ja+Hu30TOI), YKIamkamkeM
Oap Tpu IuMQHA HOIycCa CTpaxkapa MeToja MOoke Outu mpuxBat/buBa Koa YpNO craryca
HakoH Tepanuje. ACOSOG Z1071 crtyauja je nokazana Aa je JIaXXHO HEraTMBHHU Hajas
akcuiapHor craryca oapehenor ca SLNB mamu on 10% kana ce ofcTpane Tpu WM BUIIE
CEHTHHEIl YBOPOBa, Koju ce ofpel)yjy ca ayalHUM tracer-oM (paauou30Ton+00ja), T0K ce
Hajmabu FNR no6uja kaga ce oxctpanu u OHOICHjOM J0Ka3aH 3axBaheHu mumdoHOIyC
o0enexeH KIUICOM WM paJAuoakTUBHUM cemeHoM [115-119]. 3a cama Hemocrajy
pe3ynTaTi BULIETOAUIIBUX Npahema.

C 0063upoM Ha oBe J0Kase, nmpemnopyka je na je SLNB onmpaBmana nakon NAT 3a nporeny
cTaryca akcHie.
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KnuHuuku/ynrpa3BydHO MO3UTHBHA aKCHIIA!

« AD (akcmiapHa aumcekuuja) je mpenopyka y ciydajy kana cy npe NAT FNAC/core
OmoricujoM MoTBpheHe meTacrase y LC, a nakon NAT Cy OCTaJie TO3UTHUBHE KIIMHUYKU

u/unu FNAC/core 6uoricujom moka3aHe.

« Axo je core ouoncuja/FNAC knuHnukn cymmuBor LC HeraTuBHa, MOXE C€ YpaauTh

SLNB mnpe NAT, ako je SLN no3utusan, AD Tpeba ypaautu HakoH NAT.

« Axo je core 6uoncuja/FNAC ximnamukn cymmusor LC HeraTuBHa, a Huje paljeHa
SLNB mnpe NAT, ucta moxe O6utu ypahena no 3aBpmietky NAT obaBe3HO ca ayriaium

KOHTpaCTOM aKo je aKCuJjia U AaJb€ HEraTMBHA KIMHWUYKW W PagUOJIOMIKH, IMO3UTHBAH

SLN 3Hauu obaBe3ny AD. V¥ ciryuajeBUMa KajJia Cy IpUCYTHE CaMO M30JI0BaHE MajUTHE

henuje wiam MHKpoMmeTacTasa y jeQHOM JUMGHOM YBOpY, MHUILBEHA CE Pa3IUKY]y

(Bunmetu HOBY St. Gallen mpenopyky 2021. ypNO(i+) 1 ypN1(mi) [120].

« Axo je akcuna kiuHHUYKM no3uTuBHA (CN1) y3 HeratuBan core/FNAC, a nakon NAT

MOCTaHe KJIWHWYKUA HEeraTuBHa, Moke ce ypaautu SLNB ca Hajmame Tpu YKJIOHEHE

SLN ymecro AD. V¥ ciydajy na ¢y cBa Tpu 0e3 Meracrase, Jajba akCUiIapHa XUpypruja

HHUJe moTpeOHa. AKO ce oicTpaHe camo aBa win jenaH SLN, a UCTH Cy HETaTUBHHU

XHMCTOJIOIIKH, MOXKE C€ Pa3MOTPUTHU O3PauHMBabE€ aKCUJIE YMECTO AUCEKIIH]E.

« Axo cy core/FNAC notsphene meractase y LC, a mcTu cy Mapkupanu (KJIHIIC I

npyro Mapkupame) npe NAT, a motoM ekcruaupaHu Kao TakBu (targeted axillary
dissection —TAD), a xucronomku cy 6e3 meracrase 3ajenHo ca joum 1 wim 2 SLN, AD

CC€ MOXC N30CTAaBUTH.

o [Ilammjertn ca wmHnujamHUM cN2-3 Tpeba nma mobwmjy AD 3ajeqHo ca pervmoHaIHHM

o3paunBameM HakoH NAT, 6e3 003upa Ha CTEIICH perpecuje.

Knunnuku/yntpa3BydyHo HeraTUBHA aKCHJIA:

« SLNB ce moxe pamgutu u npe u nocie NAT. Axo ce paau HakoH NAT, o6aBe3Ho ca

AYIUIUM KOHTPACTOM.

« Axo ce He Hanaze SLN y akcunu HakoH NAT Ha auMdocuuHTUrpaduju HUTH omMohy

TexHuka Mmanupama SLN (u3orom+060ja) Moxke ce ypamuTtu sampling axkcuie ca

yKJIamkamkeM Hajmambe yeTupu LC, ako cy XHCTOJIOUIKY HETaTUBHU MOXKE CE€ U30CTABUTHU

AD.

« V¥ curyanmjama Koje Cy pa3IHudTe O]l TOpPEe OMHCAHUX, MYJITHIUCIUIUIMHAPHU TUM —

OHKOJIOIIKA KOMHCHja Tpeba Ja OIydd O THIy aJjyBaHTHOI TpeTMaHa Ha

WHIUBUTyaTHO] 0a3w.

HNPEINOPYKE

Kon xnuamuku HeratuBHe akcuie SLNB ce Moxe ypagutu npe mnm mocie NAT,

noxespHO Tocie NAT (B,I).

[Mo3utuBHa akcuna koja moctraje c¢cNO nHakoH NAT je wunaumkamuja 3a SLNB vy

CEJICKTOBAaHUM CITydajeBHMa, a kajia je HeratuBHa AD ce moxe nzocraBuru (B,I1).

Nnentudukanmja tymopckux neno3uta HakoH NAT y SLN je uagukanuja 3a AD (B,II).
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IMasmjaTuBHU TpeTMaH paka J10jKe

[Topen oaroBapajyher neuema Beh o7 MOMEHTa MOCTaBJbEHE JIMjarHO3€ MAlMjeHTy Tpeda
00e30eUTH a/leKBaTHy IICUXOCOIMjaliHy, TICHUXOJIOMIKY MOMON Mopelx HMHTEpBEHIHja Y
CMHCITy cuMnTomarcke Tepanuje. OBa BpcTa moMohu ce mpyka Ha WHAMBUIYAIHO] 06a3H, a
Haj00Jbe J1a O/UTyKY JI0HECE MYATHANCIUITMHAPHH THM.

[Manujanmja y cMucily OTKIIamama MPUMApHOT TyMOpa y CIydajeBUMa METacTaTCKOT
00nmka 00JIeCcTH Yy MOMEHTY AHjarHo3e Hehe mpomyXKUTH MPEeKUBIbABALE, H3Y3E€THO MOXKE
nomohu camo koj komTaHuX meractasza [121, 122]. PannomuzoBana ctynuja EA2108 je
MoKaszajia Ja XHpypruja Koa de novo MeTacTarcke OOJeCTH HE TOCHellyje YKYITHO
MPEKUBIbABAE, TE Cy 00aUEHU Hala3u OICEPBAIMOHUX CTYNAHU]a, JOK Cy MOJAIU PAHUjUX
PaHIOMHU3UPAHUX CTyAWja JaBalld KOHTPAJAMKTOPHE IMOJATKE Y CMHUCIY MOTEHIIHjaTHOT
O6enepura ox nokamHor xupypukor tpermana [123]. Crymuja BOMET MF 14-01 je
JoKaszana nga je OeHedut xupypruje kon craamjyma IV paka gojke mpe Wid HaKoOH
CHCTEMCKE TepaIije CIMYaH Kao M KOJ| CaMo CUCTeMcKe Tepanuje [124].

Xupypruja Koj MeTacTarcke OOJeCTH ce€ MOXKE Pa3sMOTPUTH y CMHUCIY MOOOJbIIama
KBJIMTETA )KMBOTA M HAapaBHO, OJUTyKa MAIlMJeHTa ce yBEK Tpeba y3eTH y 003up. AKO ce
OJUTyYd 3a XHUPYPTrH]y, OACTPamCHE NPHUMApHOT TyMopa Tpeba 1a je pagukaaHo. Y
onabpaHuM ciy4yajeBUMa KajJa ce palu O OJUrOMEeTacTaTckoj OonecTu, koja J00po pearyje
Ha CHCTEMCKY Tepanujy M MOCTUTHE Ce KOMIUIETHA perpecuja, JOKOPETHOHATHA XHUPYPrija
MOXe OMTH pa3MaTpaHa.

VY crymuju ECOG-ACRIN 2108, meractarcka 0ojiecT je JieyeHa CHUCTEMCKOM TEpaIidjoM,
4-8 wmeceru 0Oe3 Tporpecwje, MOTOM j€ PAHIOMH30BAaHO y TPYIly Il CE HACTaBHJIA
CHUCTEMCKa Tepamuja, JOK je Japyra y3 Ttepanujy noOwra u jokamny [125]. Behuna
nanyjeHara je uMalia JIyMUHaJHy/HeratuBHy Oonect, 37,9% je mmano caMmo KolITaHe
metacTaze, a 53,8% je mpummio mpBo cucTeMcKy Tepanujy. CTyauja HuUje IMOKasala
pasnuky u3melhy rpynma y cmuciay OS (HR 1,09; 95% CI 0,80-1,49); y noarpynu
nanujeHara ca mTNBC, nokanHu TpeTMaH je uMao mreraH yTunaj (pusuk on cmptu HR
3,5; 95% CI 1,16-10,57). 3akipyuak je Aa JoJaTHA JIOKOPETHOHAJIHA Tepanuja He MOXe
6utu npuxpaheHa Kao CTaHJAPHU TPETMaH 3a JeUeHhEe METACTaTCKOT pakKa J0jKe.

IMotpeObHe cy momaTHe NPOCIEKTHBHE CTYIUje paad MpPOIEHE OHKOJOIIKOr 3Haudaja
JIOKOpETHOHATTHOT TpeTMaHa kox IV cragujyma paka mojke.

Xupypruja je HWHIAKOBaHA CcaMO y CMHCIYy TPEBEHIHMje KpBapema, YIIeparuje WIn
nH(peKIMje, Tako3BaHa XUpypruja ,,u3 komdopa”.
Xupypruja yiabeHuX MeTacrasa

Meracrarcka OonecT je HeusJIeudBa, MeJIujaHa MpeXUBJbaBawka je TPU TOJAUHE,
HETOTOAMIILE MPEKUBIbaBame je oko 25% [126].

VnasbeHe MeracTase Cy JIOKaJHe MaHH(ecTalHje CHCTEMCKE OONECTH, OICTpamUBambe
METACTaTCKUX MPOMEHa HUje TOBOJHHO Jia Ce MOCTUTHE 00Jbe MPEKUBIhABALE, MOTPEOaH je
MYJITAMOIANTHU TPHUCTYN. XHUPYPIIKK TpeTMaH Tpeba nxa ce pasMarpa camo y
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OJIMTOMETACTaTCKOj] OojecTH, HITO MOApa3yMeBa COMUTApHY WM 1O MET MeTracTas3a, He
UCKJbYYHBO Yy jeqHOM oprany [127].

MertacTtazekToMHja W/UIHM 3padHa Teparuja cy MHIMKOBaHE KoJ Milahux maiyjeHara, Koju
Cy y IoOpoM OMIITEM CTamy, ca MaJuM TyMopckuM onrtepehemem, myraukum DFS, Ge3
JoKaHOT penuauBa rae je moryha RO pecekmuja ca 1oOpoM peakiujoM Ha CHCTEMCKY
Tepanujy, TyMUHAIHUM Tymopuma [ 128].

Xucronomnka Bepu(dHKaIMja METACTaTCKUX IPOMEHa j& MaHAATOpHAa, YaK M OHUX
HEpeCcakTaOMIIHUX 300T XETEPOTreHOCTH TyMOpa, MOryhe MpoMeHe PerenTOpPCKOr cTaryca,
Kao W 300T JOKa3MBamka CBEHTYAJTHOT JPYroT MPHUMapHOT TyMOpa.

Xupypruja meracrasa jerpe

[TanmjeHTH ca MeTacrazama jeTpe MMajy HNEeTOTOAMIIEE MpexkuBibaBawme of 3,8 1o 12%
(MenujaHa mpexuBIbaBama of 4 mo 21 mecena). Hema mokasza ma pecekmuje meracrasza
jeTpe uMajy OHJI0O KakBOT OHKOJIOIIKOT e(ekra, ceM 3a H30JI0BaHE MeTacTase y
nojeIMHAYHUM ~ 100po  omabpaHuM  ciay4yajeBUMa [mMTO  Tpeba Jga  OmIy4YH
MYJITUAMCUUIUIMHAPHU THM Ca TIPETXOIHUM OIMCAaHWM YCJIOBHMAa 32 METAaCTa3eKTOMH]Y

(C,IT) [129, 130].

Iliayha

HcTn ycnoBu Tpeba 1a cy UCIIyHEHU, Majia ce KOl MaJIoT Opoja maiujeHara Moxke moctuhu
6oseu DFS u OS (C,IT) [131].

Mertacra3se mwieype

3axTeBajy CHCTEMCKY Tepardjy, MoTpeOHa je TOpakoLeHTe3a, IUTOJONIKa BepuduKkaimja,
JIpeHaXka y CJIy4ajy 3Ha4ajHOT XHApPOTOpakca Wid mieypojaesa ca tamkom (C,IT).

Mertacra3e KOCTHjY

Hajuenihe 3axBaheHne kocTH Ccy KMYMEHHW NPIIJBEHOBU, peOpa, KOCTHU Kapiuie, dheMmyp.
Knuanuke ctynuje cy mokasane na npuMmeHa ouchocdonara koj 00J€CHUKA ¢a KOIITaHUM
MeTacTazaMa CMamyje pPH3UK OJ KOUITaHMX KomIulhkanuja (¢paktype, komipecuja
KHYMEHE MOXJIWHE, XUIEepKallldjeMuja), IITO cMmamyje MoTpedy 3a omepanudjamMma u
3pauem-uMa 3axBaheHux KocTHjy. Hema moka3za na crnpeudaBajy HAcTaHak KOIIITAHUX
MeTacTa3a HUTH J1a MPOAYKaBajy MPEKUBIbABALE, JIOK j€ HEYNMUTAH YTHIA] HAa KBAJIUTET
xuBoTa [132—134]. Pesynrar tux crymuja je na cy ouchochonatn y BehmHH €BPOIICKUX
3eMajpa TOCTANM CTaHJApi TPeTMaHa Of caMe II0jaBe MeTacTa3a y KOCTUMa Ia CBE JI0
3Ha4YajHOT maaa mnepdopmanc craryca manujenrta [135]. Xupypruja je WHIUKOBaHA KOI
MATOJIOMIKUX MPEJIOMa WJIM BUCOKOT pU3UKa 32 UCTH, OOWYHO TpaheHa 3paqyHoM TeparujoMm.
Heyposnomku cumntoMu 300T KOMIIPECHje KWUMEHE MOXKIUHE Cy XUTHA CTamka Koja Tpaxke
XUPYPUIKY TEKOMIIPECH]Y W/WUIU 3pavyHy Tepamujy. Xupypluke UHTEpBEHIHje Cy OOWYHO
npaheHe OWJBAHOM 3padyHOM TEpamMjoM, Kao M cHUCTeMcKoM. Kanma Hema pusmka 3a
dpakTypy 3pauHa Tepanuja je npernopyka (A,l).
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Metacrta3ze CNS-a

[Tpomene y mo3ry he numaru 10-30% mnanujeHata ca METaCTaTCKUM PakoM JI0jKe, 0K he
10-20% wux Outu comurape mnpomene [136, 137]. Xupypruja omoryhasa
NaTOXMCTOJOMIKY Bepu(UKaIMjy, CMamyje TYMOPCKY Macy U cMmamyje exaem [138].
MehyTtum, Xupypruja je HEIOBOJbHA 3a JIOKAHY KOHTpOJdy Oosectn y mopehemy ca
XHPYPTUjoM | paguoTepanujom 3ajeano [139]. Kox onepaOuiiHUX, COMUTapHUX METacTas3a
mosra xupypruja u paauorepanuja (WBRT — whole brain radiotherapy) 3ajemHo
omoryhyjy Oosbe KIMHHYKE Hcxoie y omHocy Ha camo WBRT, u To motBplyjy Tpm
pannomu3oBane crynuje [140-142]. Churilla et al. cy noka3zamu 1a CTpeOTaKTHYHA
panuoabnanuja Wid XUpypruja A0 JIBe MeTacTa3ze y MO3ry Mame oA 4 cm Jajy CIUYHY
nokanny koHtpony 6omectu (HR 1,15; 95% CI, 0,72-1,83) [143] (A,Il). O3pauuBame
yutaBor CNS-a cMamyje 10jaBy JIOKQIHUX pennansa u npoayxasa OS (A,ID).

ITPEITIOPYKE

XupypHiku TpeTMaH Tpeba Ja ce pa3marpa camo y OJMTOMETacTarckoj OOJEeCTH, IITO
Mo/ipa3yMeBa COJIMTApHY HWIIM JI0 TET MeTacTas3a, He UCKJbYUuBO y jenHom oprany (C,II).

Meracra3ekTomMuja W/ WK 3padHa Tepanuja ¢y MHANKOBaHE KoJ MiIahux mamujeHara, Koju
Cy y 100poM OIIITEM CTamy, Ca MaJluM TyYMOPCKUM ontepehemem, nyraukum DFS, 6e3
JokanHor peunauBa rae je moryha RO pecekimja ca mo6poM peakiiijoM Ha CHCTEMCKY
Tepanujy, TymuHanauMm tymopuma (C,II).

XucTonomka BepH(]HKalMja METACTaTCKMX IPOMEHA je MaHJaTOpHA, Yak M OHHX
HEepeCaKTaOMITHUX 300T XeTepPOreHOCTH TyMopa, Moryhe mpoMeHe penenTopcKor cTaryca,
Kao ¥ 300T 10Ka3uBamba €BEHTYAIHOT Ipyror npumapHor tymopa (A,II).
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6. ME/IUKAJIHA OHKOJIOI'NJA



OCHOBHMU BHUOJIOWIKHA ITOATUIIOBU KAPIIUHOMA J1OJKE

Pak nojke je xereporena 0onect kKoja ce MaHU(ECTyje pa3HOBPCHOIIhY Ha MOJIEKYJIapHOM,

XHMCTOJIOIIKOM U KIIMHUYKOM HHUBOY, HITO j€ Pe3yJITHPAIO KIACU(PHUKAIMJOM y MOJITHIIOBE.

Cepxa knacudukanuje KapIuHOMa JOjKE je Ja ce OJApend ONTUMAIHHU IUIaH JeYema
nanyjeHata, Ha OCHOBY IIO3HaTe€ IIOBE3aHOCTH OCHOBHE TyMOpCKe Ouojoruje u
OCETJBUBOCTH Ha JICUCHE.

AKTyeIlHH TpPHUCTYN Kiacuukanuju KapuuHOMa JOjKe, KOju OBy OOJIeCT CBpcTaBa y
KJIMHAYKE TOJITUIIOBE, 3aCHOBAH je Ha JAeTekiuju penenropa ecrporera (ER), pernenropa
nporectepona (PR), xymanor penentop enuaepmanHor ¢akropa pacra 2 (HER2) nu

mapkepa nposngepanuje Ki67. OBo ce MaHH]ecTyje Kpo3 XETEepOreHOCT TEepaIujCKuxX

OATOBOpaA N UCXO0a YHYTAP KIIMHUYKUX ITOATHUIIOBA.

Hajuemhu mnontun xapumHoma pojke je HR+ (XopMoH pelentop MNO3UTHUBHH)
KapIMHOM JI0jKe KOju TokKasyje ekcrpecHjy 3a ER w/umu PR, u xoju ce perucrpyje y
oko 70-75% panor kapruHoMa jojke. OBH TyMopH HMajy HajO0OJ/BY TPOTHO3Y W
TCHEpATHO JIOOpO pearyjy Ha XOPMOHCKY Tepamujy, MehyTum, cTome OJroBopa
Bapupajy y ckiany ca rpaaujeHToM ER excrpecuje.

HER2-no3utuBan pak nojke: koju je nedpunucan kao ER-nerarusan, PR-neratuBan u
HER2-no3utuBan (HR-, HER2+). Ornpunuke 20-25% xapumHOMa J0jK€ HIMPOM
cBeTa mnokasyje nojayate ERBB2 rena u npekomepny ekcnpecujy HER2. ITosehame
npucyctsa HER2 na memOpanu je y Be3u ca BUCOKHM TI'PagycoM TyMOpa, BUCOKHUM
MUTOTHYKUM HWHAEKCOM M IMO3UTUBHUM JIMUM(HUM YBOPOBHMMA KOjU CYy JIOIIU
NpOTHOCTHYKH (pakTopu. YBohemem caBpemene antu-HER2 tepammje mporHosza oBux
TyMOpa je 3HauajHO U3MEH-CHA.

Tpoctpyko HeratuBan pak aojke (TNBC) xora umne oxo 10-15% cBux kapuuHoma
nojke a koju je nedunucan kao ER-nerarusan, PR-neraruBan m HER2-neratuBHN
(ER-, PR-, HER2-). OGuuHO uMajy Hajropy MpOTHO3y M Jiede C€ CHCTEMCKOM
XEeMUOTEpanujoM Ha Kojy pearyjy 0oJbe o Apyrux noarumnona. 30or majnor Opoja
MO3HATUX MOJIEKYJIapHUX MeTa 3a Tepanujy, TNBC je momymamuja oj uHTEpeca 3a
KJIMHUYKA UCTIMTHBAba Ca HOBUM MPUCTYIIHMA JICUCHY .

ER-nio3utnBan, PR-nmo3utuBan u HER2-no3utuan (HR+, HER2+) pak mojke: koju ce
Takolhe Ha3uBa TpocTpyko no3utuBad. HR+, HER2+ tymopu cy TunnyHO moBe3aHu ca
WHTEPMEINjEPHOM MPOTHO30M M MOTY C€ JICYUTH KOMOMHAIIMjOM XOPMOHCKE Teparnuje,
xemuoTepanuje u/wm antu-HER2 tpetmanom.

JlymunamHM A — MOATHN je HUCKOT Tpajyca u uMa BUCOKY ekcripecujy ER, PR u Hucky
excnpecujy HER2 penenropa, Huzak Ki 67 <10%. JlymuHanHu A TyMOpH I'eHEpasHO
uMajy 1o0py MpOrHO3y U JA00pO pearyjy Ha XOPMOHCKO/€HIOKPUHO Jieuewme. 3 oBux
pasJora ce manyjeHTH ca JyMUHATHUM A TyMOpuMa y3uMajy y 003up 3a JeecKananujy
XeMHUoTeparnuje.

Jlymunamau B — cy BucOKOTr Tpamyca u BUCOKOT mpoiudepatuBHor mHAaekca (KI 67
>30%), nmajy Hucky ER u PR excnpecnjy y nopehemy ca Tymopuma JryMHHAITHOT A
Y UMajy JIOIIH]y TPOTHO3Y, alu y nopehemy ca CBUM MOJATUIIOBUMA HETOBa MPOTrHO3a
je cpenma. Kako je oBaj moarum Buie mpoiaudepaTUBHOCTH, TPETMAHU KOJH YKIbYIY]y
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U XeMHOTeparnujy 1 XOpMOHCKO Jederwe he Outu ox xopuct [1]. ['panndna BpegHOCT
3a ER u PR ox 1% no3utuBHux henuja je kontpasep3Ha: ER ox 1 no 9% (<2% cBux
KapuuHoMma jaojke) y3 HER2 HeratuBHOCT MMajy JOLIMjy MPOTHO3Y O TyMopa ca
ER<10%, wumajy reHcku mnpodun kao basal-like Tymopu u onromapajy Ha
XeMHOTEpaIujy Kao TPOCTPYKO HETaTUBHH KapLUHWHOMH JIOjKE, a OBUX TyMOpa je OKO
6%.

[Ipema pe3ynTaTuMa HAjHOBUJUX HCTpPAKMBama, MPOTHO3a M Tepanuja WHOMEPAOWITHOT,
JIOKaJTHO y3HampenoBaior (eHri. locally advanced breast cancer, LABC; Tymop koju
3axBaTa MEKTOPaJHy MYCKYJaTypy M OCTajle CTPyKType IpyAHOI Kolla, a. Mamapuy
UHTEpHY, IPEeAco UCHOA IPyAHE KOCTH, *JIe3[e Ha BpaTy...) U METACTATCKOI KapLHUHOMA
nojke (eHrn. metastatic breast cancer, MBC) ce He pasnukyjy. CaBpeMeHe CMEpHHUIe
cyrepuiry na ce LABC+MBC nanac pa3marpajy Kao jefaH €HTHTET, y3HaIlpeJOBajH
KaplIMHOM J0jKe (eHrI. advanced bresat cancer, ABC).

Oxo 6-10% mnanujenTkuma Beh y TpeHYTKy mHOCTaB/bama HjarHO3¢ MMa METACTaTCKU
cTaaujyM kapuuHoma nojke (de novo MBC). lasme, y 3aBUCHOCTH of Buie (akxTopa
nporuose, koa HajMamwe 30% manujeHTKHIba ca paHuM KapIMHOMOM JI0jKe, YIIPKOC
MpUMapHOM JIeuewy (XUpypruja = paauoTepanuja + ajajyBaHTHa Tepamnuja), 6omect he ce
MOHOBO JaBUTH, OTHOCHO KapiuHoM Jojke he yhu y metactarcky a3y 6omiectu.

OntuManHa Tepanuja 3a CBAaKOI' MalMjeHTa 3aBUCHhe O]l MOATHIIA TYMOpa, aHATOMCKOT
cTagujyMa TyMopa u npedepenuyje nanujeHra [2].
Jluteparypa
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HEOAJJJYBAHTHA U AJJYBAHTHA CUCTEMCKA TEPAIINJA —
OIIIITE HAITOMEHE

HeoanjyBanTHa cuctemMcka Tepamuja c€ OJHOCHM Ha TPUMEHY CHCTEMCKE Tepanuje
IPeoTepaTUBHO KOJ MaIfjeHaTa ca HEMETaCTaTCKUM KapIIMHOMHUMA JI0jKe.

Jlocamamime CTyauje Mokasajie Cy Ja je MCXOJ Jieuera MallijeHara CKBHUBAJICHTaH Oe3
003Wpa Ha TO Ja JIM je XeMHUOTEepaIja MpuMekheHa PEorepaTuBHO MM MTOCTOTIEPATHBHO.
HenaBHo je o0jaBibeHa MeTa-aHanu3a 10 paHAOMH30BaHUX CTyIHja Y KOjoj cy oOpaheHu
WHIUBUyaTHE Tiomanm 3a 4756 xena [1]. Ce cryauje 3amouere cy no 2002. roguHe u
MOpeIuiIe Cy HEOaJ[jyBaHTHY ca aJ[jyBaHTHOM XEMHOTEPAIH’joM, MPU 4yeMy je KopulheH
UCTH Tepamnujcku pexuMm. Bume on 80% manujeHata mpuMano je aHTPAUKIUHCKY
XeMHOTEpanujy, a MaplUyjaTHd WIA KOMIUIETHH OJATOBOpP TMOCTHUTHYT je kox 69%
nanyjeHata. Pe3ynaratm mokasyjy nga je 3HayajHo Behm Opoj JKeHa JieYeHHUX
HEO0aJ[jyBaHTHOM XEMHUOTEPANNjoM MOABPTHYT MOIITETHO] ONEpPAlfjH Y OAHOCY Ha KEHE
KOje Cy mpuMalie aJjyBaHTHY xemuoTepamujy (65% mnpema 49%). Melhytum, xKoa oBHUX
KeHa 3a0erekeHa je Beha meTHaecTOroMuIba CTOIA JIOKATHUX PEUUANBA Y OJHOCY Ha
KEHe Koje Cy mpumasie aajyBaHTHy xemuorepanujy (21,4% mpema 15,9%, amncomyTtHa
pazmuka 5,5%, 95% CI 2,4-8,6; rate ratio 1,37, 95% CI 1,17-1,61, p=0,0001).
HctoBpeMeHo, Hema 3HayajHE pa3lIMKe y TMETHACCTOTOAMINILEM PHU3HMKY 32 I0jaBy
yAaJbeHOT pernarica OoyiecTd u3Mel)y HeoaljyBaHTHE W aJjyBaHTHE TpYIe MaIldjeHTKUbA
(38,2% mpema 33,7%; RR 1,06, [95% CI 0,92-1,14]; p=0,66) u cmpTtHOT Hcxoma 0Oe3
003upa Ha y3pok cMptu (40,9% vs 41,2%; 1,04 [95% CI 0,94-1,15]; p=0,45).

INPEITIOPYKE

CBpxa HeoaJjyBaHTHE CHUCTEMCKE TepalHje j€ CMamemhe NPUMAPHOI TymMOpa Koje
oMoryhaBa 60Jbe XUPYPIIKO JIeUeHE U IpyKambe HH(pOpMalKje O OAr0BOpY Ha Teparnujy.

JlokanHO y3HampenoBaiu KapuuHoM Jojke (ctaaujym III) koju HHUje WHHLIKjATHO
orepalduiiaH, OJHOCHO KOJ KOra HHje CHUTYpHO Ja OM ce MOIIO MOCTMhM paguKaHO
OICTPamEHE TyMOPa M PETHOHAIHUX aKCHJIAPHUX JIMM(GHUX YBOPOBA, TPAAUIIMOHAIHA je
WHAWKallMja 3a HEO0aJjyBaHTHY IPHMEHY CHCTEMCKe Ttepamuje. Llwp HeoanjyBaHTHE
Tepamnuje y OBOM CIIy4ajy je T3B. downstaging (mpeBoherme 00JIeCTH y HIDKU CTaAujyM Ja
Ou MorJIa Jla ce ypaau paauKaliHa OTiepalmja).

Wuavkanmja 3a HeEoaajyBaHTHY XEMHOTpalMjy HpOIIUpYje C€ M Ha HWHHUILUJATHO
onepaOWiIHE TyMope, KaJa OTHOC HM3Mel)y BelMYMHE TymMOpa M BEIMYMHE JAOjKE He
J03BOJhABA TIOMITEAHY omnepanujy. [{usb HeoanjyBaHTHE Tepamuje y OBOj] WHAMKAIM]H je
T3B. downsizing, OJHOCHO CMamelke TyMOpa Yy JHOjIu Koje omMoryhaBa mapiujanny
PECEeKIH]y J0jKE Ca TYMOPOM.

HeoanjyBaHTHOM CHCTEMCKOM TEpaImjoM MOXKE J]a CE MIOCTUTHE JieecKaalija XUPyPIIKOT
Jedyera PErHOHATHMX JuMdaThka. AKO ce MOTBPAM JAa je JONUI0 10 KOMILIETHOT
NOBJTAa4YeHha HWHHULMjATHO TO3WTHUBHHUX AaKCWJIAPHUX JIMM(PHHX YBOpOBA  HAKOH
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HEoaJ[jyBaHTHE Tepamuje, To omoryhaBa ga ce ypaau OuoOICHja CTpakapcKUX JTUMOHUX
YBOPOBA YMECTO TUCEKIINje TMM(HUX YBOPOBA aKCHUIIAPHE PETHje.

Mehytum, Hajeha kopuCT o HeoajjyBaHTHE Tepamnuje jecte MHQpOpMaldja KakaB je
tepanujcku onrosop. Iloctuzame kommiaetHor oxaroopa (CR), koju ce Hajuemthe
NeUHAIIE Kao MATOXHCTOJOMIKO TMOTBPH)EHO OJCYCTBO MHBA3MBHOT TyMOpa y JOjIH H
HOJyC-HETaTHMBHM CTAaTyC aKCWIApHUX JMMQHUX dYOopoBa, 3a BehuHy mamnujeHara
MIPOTHOCTHYKH j€ TIOBOJHHO jEp je MOKa3aHo Ja OHU UMajy y’Ke MPEKUBJHABAKE Y OJTHOCY
Ha TMalHjeHTe KO KOjUX HHUje MOCTUTHYTa KOMIUIETHA peMucHja 6osectu (1etaspu he ourn
MpUKa3aHu y TOCEOHMM TMIOTVIaBJbUMA TMOAC/BEHUM TIpeMa OHOJIOTHjH Tymopa). Y
3aBHCHOCTH 0] OMOJIOTHj€ TyMOpa, MarHUTyJa CMamkEeHOI PU3MKa O CMPTHOT MCXOZa je
pasnnuurta. Tako, moctuzame pCR cmamyje pU3MK OA CMpTHOr ucxozaa 3a 84% kox
TPOCTPYKO HETATUBHUX TyMopa, 3a 92% kox HER2 mosutuBHuMX Tymopa u 3a 71% xon
nymuHanHux HER2 HeratuBHuX Tymopa rpamgyca 3 [2].

[IpucycTBO pe3uayaiHOT TyMoOpa ToKa3yje J1a moctoje pedpakrepae Tymopcke henuje koje
HUCY OWyie epamuiipaHe HE0aJ[jyBaHTHOM CHCTEMCKOM TEpamnujoM W Ta mHpopmammja je
BaXHa jep je Koa Hekux Owuonomkux mnoxarumnoBa tymopa (HER2 mnosutuBHM wim
TPOCTPYKO HETAaTUBHM KapIIMHOMH JI0jK€) TOKa3aHO Jla HACTaBaK NpPHUMEHE Ipyraduje
CHUCTEMCKE Tepanuje y aJjyBaHTHOM JIeUely Jaje MPEeIHOCT y MpeXHuBibaBamy 0e3
nporpecuje 6onectu. Kankymnarop pesunyanne 6omnectu (eHri. residual cancer burden)
npyXa CTaHIapAu30BaHy IMPOLEHY NPOIIMPEHOCTH WHBA3UBHOT TyMmMopa y TIpeaerny
TYMOPCKOT JIeXKHINTA U aKcuiIapHuX JuMQHUX yBopoBa. [logesbeH je y deTupu Kiace, ¢
taM mTo pCR 0 m xmaca | (MuHUMAaNHA pe3utyaiHa 0OJIECT) MPEACTaBIba]y MPOTHOCTUIKE
dakrope OOJBET IECETOTOMUIIHET MPEeKUBbaBamka 0e3 penarca Oonectu y mopehemy ca
non-pCR (RCB kiaca I1I u IV) [3]. Crpatudukanuja puzuka 3a penarc 0onectn 6asupana
Ha noctu3ampy pCR ToOkOM HeoasjyBaHTHE Teparuje MpeAcTaB/ba OCHOBY 3a ONTUMHU3AITH]Y
MOCT-HEO0A [JyBaHTHOT Jieuewa [4], mITO je Halulo CBOjJy PYTHUHCKY MPHUMEHY Y JeueHmy
HER2 no3uTuBHHUX U TPOCTPYKO HETATUBHHUX KapIIMHOMA JOjKeE.

Nako moctuzame KOMIUIETHE peMHcHje, MOTBpheHo nmaroxucTonomkumM nperieaom (pCR)
Ha WMHIMBHIyaJHOM HHBOY, BeNMHM NalnMjeHaTa JOHOCH MPETHOCT Yy MPEKHUBIHABAY,
OpojHE CTymWje Ccy TMOKa3ajlie Ja oOHa HHje cyporaT AcPUHHIM]A MPOIYKEHOT
NpeXHBJbaBakba 3a Medy Tpyly TNalMjeHaTa KOju TMpHMajy OHY HEO0aJ|jyBaHTHY
XeMHOTepanujy Koja je y Behem Opojy manujenara nosena 1o pCR. To 3Ha4m na koj rpyre
nalyjeHara JIeYeHUX Heoa/[jyBaHTHOM XEMHUOTEPAIjoM Koja je mocturia Behy cromy pCR
HEMa NPEJHOCTH Yy INPEeXKHUBJbAaBaAKY Yy OJHOCY Ha IpyIy MNalUjeHTa KOjU Cy NPUMMUIH
HEOaJjyBaHTHY XEMHUOTepanujy ca HWwkoM crtormoMm nocturHyte pCR. 36or Tora ce
UCKPUCTAJINCANIO €KCIIEPTCKO U OMIITE CTPYYHO MHUIUbewe 1a pCR HUje moy3aaH nub Ha
OCHOBY Kojer he ce neduHMCATH HOBH CTaHIApAM y HEOAjyBaHTHOM Jieuekhy MallyjeHaTa
ca KapIMHOMHMa JI0jKe, Beh Ja Cy y Ty CBpXy INpeKuBJbaBame 0e3 3HaKOBa OOJECTU U
YKYITHO MTPEKUBJHaBakhe MHOTO IPUKIIAIHU]U KPajibU IIApaMeTPH UCTpaKuBama [5].
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HER2-IO3UTUBHU PAHU U JIOKAJHO Y3HANPEJIOBAJIU
(HEMETACTATCKH) KAPIIMHOM JIOJKE (cr. I-1IT)

HeoanjyBanTHa u aijyBaHTHA CUCTEMCKA Tepanuja

Kox oxo 10-20% xapumHOMa J0jKe IPUCYTaH je TyMOpckH nopemehaj y Buny nmosehane
cunarese nporenHa HER2 penenropa Ha moBpman henmje w/wmm ammmndukanuja HER2
rera y jeapy. [IpucyctBo HER2 penenropa Ha moBpmmHN TymMopcke hemuje ce oapehyje
umyHoxucroxemujckom wmetonom (IHH) wm wm3paxkasa kao 0, 1+, 2+ m 3+. HER2-
MO3UTHBHUM KapIIMHOMOM JI0jKe cMaTpa ce pe3ynarar o3HaueH IHH meronom 3+ (Bure ox
30% Ttymopckux henuja mokasyje XOMOreHO U MHTEH3UBHO Oojeme hemmjcke MeMOpane).
HER2 pesynratr o3nauen kao IHH 2+ mpencraBma tymope umju je HER2 craryc
HEMoy3/aH, IITO 3aXTeBa PETeCTHPAkE METOAOM in Situ Xubpuausauuje, kopuirhemem
MeTona 3a obenexaBame Opoja reHckux kommja HER2 u mentpomepa xpomoszoma 17
(CEP17), npu uemy BehnHa ucnutuBama npuxsara oqaoc HER2 u CEP17 ox najmame 2.0
kao no3utuad (A,l) [1].

INPEITIOPYKE

[Tatonomku w3BemTaj Tpeba Ja caapKH XHUCTOJOIIKK THM, rpamyc Tymopa, IHH —
umyHoxuctoxemujcky aHanusy ER, PR (3a unBazuBHu kaprunom), HER2 (3a nnBazuBHu
KapIMHOM) M BpeaHocT Mapkepa mnponupepaunuje (Hmp. Ki67) (A,I). Tymope Tpeba
IpyNucaTH y CyporaT HHTPHH3MYHE IOATHUIIOBE, Je(pUHHCAHE PYTHHCKOM XHCTOIIa-
TOJIOUIKOM U MMYHOXHCTOXEMH]jCKOM mporeHoM (A,I).

Cragujym 6omnectu ce miporemyje npema AJCC TNM cucremy cranupama (A, I).

AHTH-HER?2 Tepanuja y jieyemy paHor v JOKAJHO OAMAKJIOT KAPUHUHOMA J0jKe

ITPEITIOPYKA

Antu-HER2 Ttepanuja, npumemeHa y KOMOMHALMjU Ca XEMUOTEPANujoM, OKOCHHUIIA je
HeoaJjyBaHTHOT Jeuera HER2-no3uTuBHOr KapuuHoMa JojKe.

[Tanen excriepata CHa)KHO MMOJIP>KaBa MPUMEHY HeoaJljyBaHTHE cucteMcke Tepanuje (NST)
Kao npedepeHTHOr npuctyna y craaujymuma 2 win 3 HER2-no3utuBHux Tymopa (Tabena
1) [2], U3 cnuuHUX pa3ziora Kao Koj TpocTpykoHeratuBHor kapiuHoma gojke (TNBC): y
Wby TOOOJBIIAFba XUPYPIIKAX OIIHja, V IUJBY Ja ce oMoryhm edukacaH CHUCTEMCKHU
TPETMaH arpeCHBHUX IOJTUIIOBA KaplIMHOMA J0jKe, Kao W Ja ce A00H]y MPOTHOCTHYKE
nH(dopmanyje y nujby npuiarohaBama Tepamnuje npeMa CTeneHy pesuayanne oonectu (A,

D [3].

Tpacty3ymal, XymMaHH30BaHO MOHOKJIOHANMHO pekomOnHanTHO HER2 muspano anTHteno,
unxubupa HER2 curnanmszanujy, wHxuOupa mnponudepanujy, Ooxkuaad je henmjcke
IIUTOTOKCUYHOCTH, U MOXe€ JIONPUHETH NpuiarohaBamy U pa3Bojy aJalTHUBHOT UMYHUTETa

[4].
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[lepTy3ymad je MOHOKJIOHCKO aHTHTEII0O — MHXHOWTOp AmMmepu3anmje ca apyrum HER
perienTopuMa U y KOMOWHAIUjU ca TPacTy3ymMaOOM OCTBapyje CBEOOYXBaTHH]y OJOKamy
HER2 curnana. Tpacty3ymab emtan3un (TDM1) je xoHjyrat Tpacty3ymadba u MOTEHTHOT
IIUTOTOKCUYHOT JIeKa eMTaHCHHA, a HEpPAaTUHHUO je upeBep3nOMIHu mHXxuourop naH-HER
TUPO3UH KHHACE.

[Ipeno3nara je HeonmxomHocT koHTUHYHpaHe HER2 Giiokane TOkOM prMeHe aJjjyBaHTHE U
Heoa/jyBaHTHE Tepamnuje W mnpuiarohaBame Bpcte HER2-ycmepenor arenca cramujymy
Oosiectd M akTOprMa pU3MKa 3a penarc, Te CBU Mel)yHapOJaHH BOJIWYH N1a]y 00jeIUbCHE
Mpenopyke 3a MPUMEHY aJjjyBaHTHE W HeoaajyBaHTHe Tepanuje HER2-nmo3utuBHOT panor
U JIOKaTHO oaMmakior (y JnuTepatypu decto Hemaractarckor) HER2-nmosutuBHOT
KapImHOMa J0jKe.

ANjyBaHTHA IPUMEHA TpacTy3ymada

Hexonuko 3Ha4yajHUX CTyAMja je JOBEJO 0 3aKJbyyka Ja yKJbY4UHBame TpacTyzymada y
QJjyBaHTHE pPEXMME 3HA4YajHO NOOOJBIIABA HMCXOJE KapIWHOMA JIOjK€ Yy OIHOCY Ha
pUMEHY UCKJBYUYHBO XeMuoTepamnuje [5, 6].

INPEITIOPYKE

[Ipennaxe ce mnpuMmeHa TpacTy3ymaba y3 aJjyBaHTHY Xxemuorepamnujy 3a HER2-
no3utuBHe TymMope > T1bNO (B,IIa).

Tpacty3zymab 6u Tpebano npuMemUBaTH KOHKOMUTAHTHO Ca HEAHTPALIMKIMHCKUAM JIEJIOM
XeMHUOTepanuje, pajnje Hero CEKBEHINjalHO HAaKOH KOMIUIETHE XeMuotepanuje (A,I).

l'ope HaBeneHa HHIWKAIM]A HUjE y TIOTIYHOCTH y cKiany ca Jluctom nmexkoBa PD30, jep je
y CpOuju agjyBaHTHH TpacTy3yMad o00pEH KOJI MalHjeHaTa ca Hoayc-Mmo3uTUBHUM (N+)
KapIIMHOMOM JIOJKE, Ka0 W KOJ OHUX ca Hoayc-HeraTuBHUM TymopuMma (NO) koju cy Behn
>1 cm, aim He 1 3a NO Tymope > 5 mm 3a Koje je TTOKa3aHo Ja UMajy pellaTUBHO BHCOK
PU3HK O] peJiarca.

VY MelhyHapogHOM, MyJITHIIEHTPUYHOM, OTBOPEHOM, PaHIOMHM30BaHOM HCTpaKuBamwy (ase
3, HERA, cnpoBenenom Ha 5102 mauujentkume ca HER2-MO3UTUBHUM paHuUM pakoM
JI0jKE TIOKa3aHo je Mocje AyroTpajHor mpahema Ja MpuMeHa TOJUHY JaHa aJjyBaHTHOT
TpacTy3ymaba y3 xemuorepanujy 3a pann HER2-mo3uTHBHH KapITHOM JI0jKE€ peayKyje
BepoBaTHOhy penarca u Mopranurera 3a Tpehuny [5].

[Tpumena antu-HER2 Tepanuje je npamaTu4HO MpoMeHusa ucxojae nanujenara ca HER2-
MO3UTHBHUM PaHUM KapIMHOMOM JI0jKE€, C TUM Ja jé KOPHCT TpacTy3ymMada y BEJHKO]
Mepu He3aBUCHA 0J1 KapaKTepUCTHKA MallijeHaTa U TyMOpa, Kao U 0] CTaTyca XOPMOHCKHUX
peuentopa. To je morBpheno EBCTCG wmera-aHanu3zom koja je oOyxBatmia 13.864
nanMjeHTa ykpydena y nepuoay 2000-2005. rogune y ceqam KJbyYHUX paHIOMH30BAHUX
cryauja ca Tpactyzymabom (HERA, NSABP B-31, NCCTG cryauja N9831, BCIRG 006,
NOAH, FinHER, PACS 04) [4, 5]. HaBenena Mera-ananuza moTBphyje nma ce pemnarc
KapIMHOMA J0jK€ U MOPTAIMTET MOTY CMamHUTH 3a TpehWHy IoIaBameM TpacTy3ymada
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TOKOM jeJIHE TOAMHE aJjjyBaHTHO] XeMHOTEpaIvjyu KOJ MallljeHaTa ca paHUM CTaIujyMOM
HER2-no3utuBHOT KapruHOMa jaojke. Vako cy mpormopiyoHaiHa cMambemha pU3iKa Ouiia
cIMYHa U3Mel)y pasnmuuuTHX Tpyla, alcolyTHAa NEeTOTOAUIIKba KOPUCT O] TpacTy3ymada y
HOTJIEZly CMamera I0jaBe penanca Owna je HajBeha ko manujeHara ca Behum Opojem
yBopoBa (NO: 5,7%; 1-3 LN: 6,8%; 4+ LN: 10,7%). llITo ce Tuye craTyca XOPMOHCKUX
perenTopa, pelaTUBHE KOPUCTH Cy Owmie ciudHe 3a narujertre ca ER-mosutueHOM (HR
0,67) m ER-meratuBnom Oomemthy (HR 0,62), ca youeHMM arcOJIyTHHM CMambeHEeM
JIECETOTOIUIIILET PU3MKa O] penarnca Koju je Ouo Hemrto Behu 3a ER- (10,1%) Hero 3a
ER+ nogrunose (7,8%). ER-tymopu cy umanu Behe crtome penarca y npBe JIBe IOJIMHE,
1ok cy ER+ tymopu 6mnm moBe3anu ca BehuM cTonama penarica KacHHje, y roguHama 5—9
[6]. OBa pa3nmuunTa TUHAMUKA TI0jaBe peliarica TOKOM BpeMEHa MOXe OMTH BakKHA KakKo 3a
KIMHUYKO npaheme Tako U 3a au3ajH Oyayhux ucnutuBama y HER2-no3utuBHOM panom
KapLHUHOMY JIOjKeE.

Heoanjysantna HER2 610xana

Baxnoct HeoanjyBanTtHor mnpuctyna koj HER2-mo3uTuBHOT KapruHOMa J0jKe je
ycranoBbeHa 2010. ronuae Ha ocHOBY pesyitaTta cryauje NOAH, xoju cy mokazanu aa
HEeOoaJ[jyBaHTHA NMPUMEHa TpacTty3ymada y3 xemuotepanujy y HER2-nmo3utuBHOM J0KaTHO
y3HamnpenoBanoM kapruHomy aojke (LABC) moBoau no 3HavajHOT moOOJbIIamka Kako
KIMHUYKOT U TATOJOMIKOT TYMOPCKOT OJrOBOpa — CTOINE MATOJOMIKOT KOMILIETHOT
onrosopa (pCR), tako u myropounor ucxona — EFS (event-free survival) [7]. Pesynratu
HEOaJjyBaHTHUX CTyJHja HapeaHe renepanuje kogq HER2-mo3utuBHOr kapruHOMa JOjKe
(NeoSphere) cy mokaszamm na mpumena aBojue HER2 OGmokane, Tpacty3ymald miryc
nepry3ymMad, y3 XeMHOTepaldjy, OCTBapyje ©O0Jbe HCXO0JIe Yy OIHOCYy Ha caMo
HEO0aJIjyBaHTHO MMPUMEHEHH TpacTy3ymad y3 xemuotepanujy (A,l) [8].

ITPEITIOPYKA

[Ipenopyuyje ce npuMeHa HEOaJjyBaHTHE XEMHOTepalHje 3aCHOBAaHE Ha AaHTpalu-
KJIMHUMA, alKUIMpajyhuM areHcuma U TakcaHMMa y KOMOMHAIIM]HU ca TepanujoM Ha 0a3u
TpacTy3yMada u mepTy3ymada Kao CTaHIApIHU MpUCTyM 3a cragujyme 2 win 3 HER2-
MO3UTHUBHUX KapIIMHOMA JI0jKe, OUJIO Y a/IjyBAaHTHOM MJIM HEO0AaJ]jyBaHTHOM IPUCTYILY.

Jlanac je HeoaajyBaHTHA Tepamuja IocTaja CTaHaap] jeuema 3a BehuHy manmjeHara ca
panuMm HER2-mO3UTHBHMM KapimHOMOM JIOjJK€ jep C€ KIMHUYKH OATOBOp Ha
HEOoajyBaHTHY Tepamnujy, moceoHo craryc pCR HakoH omeparyje, MOXE KOPUCTHTH 3a
VMHAMBHUIyANIU3alHjy aJjyBaHTHE cucTeMcke Tepanuje [9, 10].

XeMuoTepanujcke onmuje

o CranmapiHu XEMHOTEPANUjCKU PEXHUM KOjU ce KOMOMHyje ca TpacTysymabom =+
nepTy3yMaboM je CeKBeHIIMjalHa MpUMeHa aHTpauninH-6a3upanor pexuma (AC, EC)
U TaKkcaHa (MaKIUTaKCe, JOIETaKCeN)

« Moryhe je mpUMEHUTH ¥ HEAHTPALUKIMHCKE PEXHME Ka0 INTO Cy JOLETaKCEN TLTyC
kapOorutatus [11, 12]
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YcnocraBbeHu HeoanjyBaHTHH pexumi y HER2-mo3uTuBHOM paHOM KaplIMHOMY JOjKE CY
WIM aHTPAIMKINH-TAKCaH CEKBEHIA Y3 TpacTy3ymald W MepTy3ymMad WM JolleTaKcen-
kapOomatun y3 aBoctpyky HER2 Gnokamy (TCbHP). ¥V oxBupy crymmje TRAIN
NAalMjeHTH CYy paHJOMU3HMpAaHM Ha JIeBET HEO0aJjyBaHTHHX LHUKIyca NaKJIuTaKces/
kapOormmatnH winn Tpu nukiayca FEC, crmenctBeHo miecT muKiIyca MHakiIMTaKcen/
kapoorutatuH. Tporogumme crome EFS-a 6wmre cy 93,5% y aHTpaluKIMHCKOM, OJHOCHO
92,7% y HEaHTPAIMKIMHCKOM pexXHuMy; Tporoauuime crtorne OS Ouine cy 98,2% vy
aHTPAUUKINHCKO] U 97,7% y Heantpanukinackoj rpanu. Ctyauja TRAIN-2 je ykazana na
JIOJIaTaK aHTPAIMKIMHA PeKUMY MaKIuTaKcen/kapoomatun y3 ayanny HER2 Gnokany He
nonaje 3HayajHy edukacHocT HU y norneay pCR, kao HU y morneay QyrotpajHOTr ucxoia y
OJIHOCY Ha PEKUM KOjU CaAPKH TaKCaH-TIATHHY ca ABOCTPYKOM OiokagoM aHtutena [12].
Tpeba umatu y Buny aa je cryauja TRAIN-2 ykipyumna manu Opoj marujenara, camo 438
nanMjeHaTa, aiad JOoKa3u Ja MokemMo mnpuMmeHuTH aHtu-HER2  rtepammjy  y3
HEaHTPALMKINHCKE pEeXHME ce Hajaze M y 3HaTtHO BehuMm cryaujama kao mTO CY
TRYHAENA u BCIRG 006 xoje Takohe moka3yjy cimyHy e(UKACHOCT 3a pexknume 0e3
AHTPALMKINHA Y OJHOCY Ha peXUME KOJHU cajipKe aHTPAIMKIMHE 3aj€IHO ca CTaHIapIHOM
antu-HER2 Tepanujom [13].

Yopkoc npuMeHM ONTHMajHE CTaHAapAHE ajjyBaHTHe/HeoasjyBaHTHe aHTU-HER2
Tepanuje, Kox ozapeheHor mporeHta mnanujeHTKHBa ca panuM  HER2-mo3utnBHUM
KapIIMHOMOM JI0jKE TOCTOjU M Jajbe BepoBaTHoha na he ce jaButu penarc 6osectu, 300r
yera ce pa3Marpajy eCKaJlallMoHe Tepanuje, a ca Jpyre CTpaHe, HeKe MalijeHTKHbEe UMajy
N00py POTHO3Y YaK U HAKOH MPUMEHE JIeecKaJallioHe Tepantje.

Eckananuona aajyBanta antu-HER?2 tepanmja

Eckamanmone antu-HER2 ctpareruje cy pmanac mnpuxBaheHe omiuje Jiedema W
Mojipa3yMeBajy MpUMEHY ajjyBaHTHe ayanHe aHTH-HER2 Gnokane y BUCOKOpH3WYHUX
MaIyjeHTKU A UM IPUMEHY MPOIYKEHe (extended) mpuMeHe Jieka HepaTHHHUO.

IIPEIIOPYKA

[Ipennaxe ce mpuMeHa anjyBantHe ayanHe antu-HER2 tepanuje y3 xemuoTepanujy Koj
Honyc-no3utuBHUX HER2-no3utuBHUX KapunHoMa aojke (A,l).

Pesynratu cryauje APHINITY Hakon mect roguna npahema noTBpl)yjy KOpuUCT npumeHe
anjyBantHe nyanHe HER2 Gnoxazne [14]. JlyropoyHa KOpPUCT Of J0J/laBama MepTy3ymada
HE 3aBUCH O] CTaTyca XOPMOHCKHX peLenTopa npuMapHor tymopa. HaBeneHo 3Haum na
HOJyC-TIO3UTUBHOCT, HE3aBUCHO OJl XOPMOHCKOI cTaTyca onpehyje wuHAMKauujy 3a
npuMeHy ajajyBaHTHe ayanHe HER2 Onokage. Ha ocHOBY mecTorogMmmsHX MOAaTaka
APHINITY crynuje, ESMO Magnitude of Clinical Benefit Score (ESMO-MCBS),
OJTHOCHO TPOIIEHA MAarHUTYIe KOPUCTH 3a aJjyBaHTHU IPUCTYH MEPTy3yMad-TpacTy3yMad
y HER2-no3utuBnom EBC je nHemaBHO HamorpaheH Ha “A’, mTo je HajBumm Moryhu
pe3yJTaT 3a PeKUM KOjU UMa KypaTHBHHU IHJb.
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HenaBuo cy mpukazanu HajHoBuju pesynratd APHINITY crynuje nHakon 8,4 romuHa
npahemwa, rae je norspheH jacaH TpeHa y norieny OS KOPUCTH y HOIYC-NIO3UTHBHUX
narujeHata (ocmoroauuimsu OS je 91,1% y rpanu ca nmeprysymadbom vs 89,2%, y rpanu
6e3 nepry3ymaba, HR 0,80) [A,I; ESMO-MCBS vl1.1 score: B] [15].

ITPEITOPYKA

[Iperopyuyje ce mpuMeHa JeKa HEPaTWHUO y aJ[jyBaHTHOM IPHCTYITy, HAaKOH jEIHO-
TOJIUIITELE TIPUMEHE TpacTy3ymada, nmoceoHo y rpymu nanujeHata HER2-mosutuBHUM 1
ER-mo3uTHBHUM KapIimHOMOM JI0jKe ca BUCOKHM pu3ukoM 3a penarnc [B,I; ESMO-MCBS
vl.1 score: A].

Hepatunu6 ce moxxke pazmaTpaT y oa0paHuM cUTyallijama KoJl MaiyjeHara ca BUCOKUM
pu3uKoM 3a penarc, ER-no3utuBHuM, y3 HEONXOIHY NPOQHUIAKCY U JIeUeHhe Iujapeje, Ha
ocHoBy pesynrata (aze 3 ExteNET cryamje, koja je oOyxBarmna 2840 mammjeHara.
[lokazana je KOpUCT ox JoJaTHE jemHoromuinme npumene aHTH-HER2 Tepamnmje
HEpaTHHUOOM, HAKOH TPETXOAHO TOJWHY JlaHa TPUMEHE HEOa]jyBaHTHE/aJljyBaHTHE
Tepamnuje 3acHOBaHE Ha TpacTy3ymaly [16]. 3a cama HUje MO3HATO /A JIM CE OBa KOPHUCT
OJIHOCHM ¥ Ha TMalHjeHTe KOJU Cy TNPETXOJAHO TNPUMHIN JBOCTPYKY Oiokamy ca
TpacTy3yMaboM U MepTy3yMaOoM.

Jeeckananuona agjysanTHa antu-HER?2 Ttepanuja u xemuorepanuja

ITPEITIOPYKA

[IpumapHO XUPYpPIIKO JICUCHE CE MPEropydyje MaldjeHTHMa ca HUCKAM TYMOPCKUM
onrtepehemeM (cNO c¢T1). 3a HaBeZleHy HUCKOPU3UYHY TIOATPYILY, MPETOpyKa je MpuMeHa
12 Hemesba aJjyBaHTHE XEMHOTEpandje TMaKIUTAKCEJIOM Yy KOMOWHaIMUju ca
TpacTy3yMaOOM TOKOM j€JIHE TOJIUHE.

Hageneno je y xopenaiuju ca OJUIMYHUM AYTOTPajHUM HCXOAOM, Kao IITO je MOKa3aHO
ceaMmoroauimboM aHanmu3oM APT crtynuje, unju pe3ynTaTH Cyrepully Ja MalHujeHTd ca
Hoayc-HeraTuBHUM HER2-1O3UTHBHUM KapIIMHOMOM J0jKE€ MMajy MUHHMAaJaH PU3UK O]
penanca 0oJeCTH U UMajy MOBOJFHY AYTOPOYHY HPOTHO3Y, KOja c€ MPEBACXOAHO OJHOCH
Ha OS. APT crynuja je ykspyumna ykynHo 410 manujenara y nepuoay 2007-2010. ronuse.
Hakon menujane npahema o cegam roauHa, 1oOUjeHu cy ciienehu pesynratu y moriemy
nyrotpajHux ucxopna: crona DFS (disease free survival) je usnocuna 94%, unrepBan 6e3
penarica 6osectu je uzHocuo 97,5%, a ceAMOrouikba cTona yKynHOT MPeXUBIbaBama je
6una yak 95% [17, 18]. 3akspyuny cTyauje jacHO yka3yjy Jla je U HaKOH JAy)Ker Mepuojaa
npahema, aJjjyBaHTHa Teparnuja MakIMTaKCeJIOM U TPAacTy3yMaOoM yApYyKeHa ca OJUIMYHUM
nyropounuM ucxogom HER2-mo3utuBHE Oonectu u moapasymeBa Oe30eAHy MPUMEHY
aJjyBaHTHOT pexkuMma 0e3 aHTpaUMKIMHCKE Tepamuje Kox mnamujeHata ca HER2-
MIO3UTUBHUM HOJ/IyC-HETaTUBHIM TyMOpHUMa MamuM Of 2 cm.
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JAyxuna tpajama antu-HER?2 Tepanuje

IIPEIIOPYKA

Ca acmekra nyXWHE Tpajama aajyBanTtHe Tepanuje y HER2-mo3utuBHO] Oonectw,
Cyrepulle ce Ja CTaHAap/AHa Tepamnuja U Jajbe MOoApa3ymMeBa MPHUMEHY TOAHMHY JaHa
JIeYeHha 3aCHOBAHOT Ha TPACTy3yMaly y3 aJijyBaHTHY XEMHUOTEPAIIH]y.

Hekonuko cTtyauja je aHanmu3upano mpuMeHy kpahy ox 12 mecemnu ajjyBaHTHE Teparivje
3acHOBaHe Ha Tpacty3ymaly y panoj ¢a3zm HER2-mosutuBHOr kapumaoma nojke (B, I)
[19]. Ha ocHOBYy mojaraka W3 HaBEICHHX CTYIH]ja, IMOKa3aH je TPEHJ IPAaHUYHE KOPHCTHU
kpahe mpumeHne TpacTy3ymaba, alv CTaHIApAHU TPUCTYIN ocraje romuHy nana HER2
O5oKaze y3 XeMUoTepanujy.

VY okBupy HERA crynuje Huje noka3aHa JoAaTHa KOPUCT 3a IPUMEHY TpacTy3ymada
TOKOM JIB€ TOJMHE Y aJ[jyBaHTHOM IIPHUCTYIIY, JIM j€ TIPUMEHA TpacTy3ymada TOKOM JBE y
OJIHOCY Ha CTaHJApIHy jeIHy TOJIMHY JTOJaTHO moBehana cTomy KapauoTokcuaHoctu [20].

AZljyBaHTHA Tepanuja Ha OCHOBY OCTBAPEHOT NATOJOLIKH NPOLEHEHOT Pe3uayaTHOr
craryca (pCR vs non-pCR)

HPEINOPYKE

Hakon HeoanjyBaHTHE CTaHIapAHE Tepamuje, Jajba aJjyBaHTHA Tepamdja ce MOXKe
WH/IMBUyaIM30BaTH Ha OCHOBY MAaTOJIOIIKH OJpelheHor craryca pe3uayanHe OoJecTu.
Kon manujenara ca pCR, agjyBantHa antu-HER2 tepanmja ce cactoju ox Tpacty3ymaba
710 YKYITHO ToiuHy nana npumeHe anTu-HER2 Tepanmje.

[TanujeHTH ca WHUIUjATHO HOMYC-TIO3UTUBHOM Oonemthy (cN+) Tpebanmo Ou na Hacrase
anjyBanTHy npuMmeHy nBojue HER2 Gnokane (Tpacty3ymab miyc nepTy3ymad) 10 YKYITHO
TOJIMHY JTaHa MIpUMEeHe, yKoIuKo ce octBapu pCR crartyc.

Jomr yBek mocToju pe3uayaaHu pU3MK O] pesarca 00JIecTH KOJA HalMjeHaTa Koja KOjux ce
OpUMEHOM HeoaJjyBaHTHe Tepanuje mocturHe pCR, moceOHO KOX OHHMX ca BEIMKHM
TYMOPCKHUM onTepehemeM Npu MmocTaBbamby AUjarHo3e, Kao IITO je MoKa3aia 00jeAnbeHa
anamuza GBGS mneoamyBantHHX crynuja (GeparTrio, GeparQuattro, GeparQuinto,
GeparSixto, GeparSepto), koja je oOyxBarmia 2188 mamujenara ca mocturaytum pCR [21,
22]. ExcTpanonanujom pe3yiTara NCIMTHBamka ajjyBaHTHE Tepanuje y oksupy APHINITY
cryamje, y nanujenara ca HER2-mosutuBHuM kaprmHomom aojke ¥ nocturaytum pCR
HAaKOH NMPUMEHCHE HE0aJjyBaHTHE Tepamuje, 3aK/byUeHO je Ja WHHUIMjaTHU CTaAujyM U
HOATUII TymMOpa yTHuy Ha mnporHosy. Crora, kama ce kox cN+ HER2-nmosutuBHOT
KapuuHoma j1ojke nocturie pCR HeoanjyBaHTHOM TepanmujoM Koja caipikH HepTy3ymad u
TpacTy3ymad, oba antu-HER2 MmoHOk/IOHCKa aHTHTena Ou Tpebaso NPUMEHHTH H Y
a/1jyBaHTHOM TIPHUCTYTLY.
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Koxa nmanujentkuma ca pesuayatHuM MHBa3uBHUM HER2-mo3UTHBHUM KapIImHOMOM J0jKe
(non-pCR) Hakon NST ca pexxuMuMa 3aCHOBaHUM Ha TpacTy3ymaly WU Ha TPacTy3yMaly
U nepry3ymaly, npumeHa 14 muxiryca TpacTy3ymad eMTaH3MHA Kao aJijyBaHTHE Teparuje
ce CHaXHO mpernopyuyyje Ha ocHOBy pesynrara cryauje KATHERINE [23, 24] (A.D)
(tabema 1). Pesynraru crynuje ob6jaBibern 2023. roguHe, HakoH npahema ox 8,4 roawHe
(101 mecem), yka3yjy na je Behu mporeHaT MalyjeHTKHbA y TPYNH ca TPacTy3ymMaOoM
JIO’)KMBEO MHBa3WBHU penaric y nopehemy ca onuma y T-DM1 rpymu, (HR 0,54; 95% CI
0,44-0,66; p<0,0001), mro yka3yje Ha IOCTHTHYTY afcoiyTHy Kopuct ox 13,7% vy
norneny IDFS nakon cemam romauHa. [IpuMena ajjyBaTHOT TpacTy3yMaO-eMTaH3MHA
omoryhaBa 3Ha4ajHy KJIMHHYKH U CTATHCTUYKU 3Ha4yajHy npenHoct u y noraneay OS (HR
0,66; 95% CI 0,51-0,87; p=0,0027), 0mIHOCHO IOHOCH AafcCOJyTHY KOPHUCT Y TMOTJexy
YKYITHOT MIpeXHUBJbaBama o1 4,7% HAaKOH cellaM TOAMHA, Y3 3HA4ajHO CMAbEHEe PU3HKA O
CMPTHOT ucxoja 3a 34%.

« 3a manujeHtkume craaujyma | HER2-mo3utuBHOT KapruHOMa JI0jKe HEMa JOBOJHHO
JI0Ka3a Koju OW moapxamu mpuMmeHy anjyBantHor T-DM1 ymecto cranmapane
MaKJIUTaKCeN TUTYC TpacTy3ymad OasupaHe Tepamuje, a Ha OCHOBY pe3yiTara CTY.IHje
daze 2 ATEMPT, koja je mopemmia mpumeny T-DMI u pexxuma makjiIuTakcen y
KOMOHMHAIMjU ca TpacTyzymaboMm y cragujymy 1 HER2-mo3uTuBHOr KapuuHOMa J10jKe
y Torjieny penyKiHje TOKCHYHOCTM M TOCTH3ama KIMHWYKe KopucTu. HaBenena
CTyZMja HUje MoKa3aia CTATUCTUYKYU 3HauajHy npeaHocT npumene T-DM1 y ogHocy Ha
NaKJIUTAKCEN U TpacTy3ymMad koMOuHanujy [25].

Tabena 1 mpukasyje mpenopyke St. Gallen maHema excriepara 3a MPUMEHY CHUCTEMCKE
Tepanuje kojx panHor HER2-mo3uTuBHOr KaprmHOMa Jojke, a Tabena 2 mpukasyje
CaBpEMEHH aJrOpUTaM Jieuermha paHoT/JIoKamHO Yy3HampenoBaior HER2-mo3utuBHOT
KapuuHoMma nojke [22]. Ox mapta 2024. ronune, Jlucta nexoa PO30 y Cpbuju noaprxaBa
npumeny neka T-DM1 (Tpactyzymab eMTaH3MH) y YCIOBHMA pe3uayaiHe OOJecTH HAKOH
HeoasjyBaHTHe Tepanuje (non-pCR).

Tabena 1. Cucmemcka mepanuja 3a HER2-nosumuenu xapyunom oojke

Cucremcka tepanuja 32 HER2-mo3uTnBHA KapHOM [I0jKe

Tymopcku nmoaTumn

A .
HAaTOMCKH CTaaujyM HER2+

Cragujym [ Tla TH — y unauBugyanHum ciaydajesuma TH
AnjyBaHTHA Teparija Tib TH
Tlc

AC/TH wim TCH ca momatkom P ykommko

C jym 11 . . .
TV je HeoasjyBaHTHa t hi/ wiu HOMMyC-

TIpedepupa ce HeoanjyBaHTHA TepaIHja
pedepup Ay parH] MO3UTHUBHA OonecT

Cramujym 111 . . AC/THP i TCHP*
IIpedepupa ce Heoa1jyBaHTHA Teparnuja
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Pesunyanta nHBa3uBHA 00JECT HAKOH
TpacTy3yMad eMTaH3UuH

HeoajyBaHTHE Teparmje

A — aHTpaAIMKINHU Kao mTo cy doxorubicin wma epirubicin; C — cyclophosphamide; H — trastuzumab;
HER2-human epidermal growth factor 2; P — pertuzumab; T — taxane, TNBC — triple negative breast
cancer

* Pa3MOTpUTH J0/IaTaK HEPATHHMOA HAKOH TPacTy3yMada yKoIHKo je Tymop ER mo3utuBan u yKoIuKo uma >4
NO3UTHBHA JHM(HA YBOpa, ajM MAHEN je yKa3ao Ja HeMa MojaTaka y KOPHCT NMPHMEHE HepaTHHHOa KoJ
MaIyjeHaTa Koju Cy IMPUMalH MepTy3yMad Wil TpacTy3yMad eMTaHCHH

YKoAuKo 2cT2cNO wnu cN+: HeoagjysaHTHa Axo je cT1cNO
xemuoTepanuja*+ayantia HER2 6Gnokapa (MnK nayujeHT npedepupa
(rpacTyaymat + neprysymab) NPUMEPHKA XMPYPLLKK NPUCTYN)

CTaHAapAHW NONMXEMNOTEPANU]CKI pesmumi oy AC/EC +
TaKcaHe AW JoueTarcon / kapBonnaTHH, YKONMKO je ONTMMaNHa
aHTh HER2 Tepanuja nprcTynadHa, pasmoTpMTH pexnum Oes

GHTPaKCHANHA VBHBGEFEBEH:E KapAWONOLWHKE TOKCHYHOCTH .
XMpypruja

pCR Non-pCR [ pT1pNO ] W’Enno Koju pTpN+ unu pTINO

HacTtasuTi TpacTysymab jeany T-DM1 AnjyeaHTHa 1.2 X .AAiVBaHTHa NONMXEMMOTERANK]a +
roguHy (ooaatv neprysymat (14 uyknyca) nakAuTaKcen + jeaHa _ jeanaroanta ayante 5HDHB,E|,B.(N +)
YHONUKO je N+) roavHa Tpactysymaba jeaHa rogmya TpacTysymaba ako je (NO
JegHa roguHa
JepHa roguHa HepatuHuba JepHa roguHa HepatuHuba
HR+, BUCOK p13HK 3a HR+, BUCOK p13HK 3a
penanc penanc

Hlema 1. Anecopumam neverba panoe/nokaino ysnanpeoosanoe HER2-nosumusnoe xapyunoma
dojxe

Haunn npumene antu-HER2 Tepanuje

« Ilepry3symab m Tpacty3ymad Tpeba &a ce MpUMEmYjy Y3aCTOIIHO W MOTY C€ IaBaTh
oo kojuMm penocienoM. Kaga ce nmpumemyje ca nepry3ymMadoM, Mpernopyka je na ce
TpacTy3ymMad mOpuUMemyje Ha TpU HeAesbe: 1v UH(]Yy3Hja ca UHHUIUJATHOM JI030M
Tpactysymaba on 8 mg/kg TerecHe TexuHe, nmpaheHa cBake TPH HEAEJbe HAKOH TOTa
JI030M ofpkaBama ox 6 mg/kg TenecHe TeXWHE WIM TpUMEHa (HUKCHE cyOyTaHe
aJMUHHCTpAIje TpacTy3ymada uHjekujoM (600 mg) cBake Tpu Heaesbe, 0e3 003upa
Ha TeJleCHY TEeXHWHY marnujeHta. Koj mamujeHara Koju MpuMajy TakcaH Oa3upanHy
Tepanujy, nepTy3yMad u Tpacty3ymad Tpeda IpUMEHUTH Mpe TaKcaHa.

« (dapmakokuHeTHKa TpacTy3ymaba y no3u ox 600 mg, koja ce mpuMmemyje Ha TpH
Hezesbe CyOKyTaHuM IyTeMm, yrnopehena je ca mnHTpaBeHckuM myTeM (8 mg/kg myHa
no3a, 6 mg/kg oapxkaBame CBake TpU Hexesbe) y cryauju ¢asze 3 B022227.
dapMakOKMHETUUKHA ~ PE3yATaTH Cy TOKa3aJid HEHMH(PEPUOPHOCT  CyOKyTaHOT
XeplentuHa y mnopehemy ca HHTPaBEHCKOM J1030M XEpIENTHHA MpuiIaroheHoMm
TEJIECHO] TS)KUHHU.

« FDA (jyna 2020) u EMA (aHoBeMOpa 2020) omobpuie cy jek Phesgo koju mpeacTaBiba
cyOkyTaHy opmynanujy komOuHaImje GUKCHUX J03a epTy3ymada u Tpactysymada ca
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XMjaJlypOHUAA30M, U KOjU ce IpuMemyje cynkyTaHoM (SC; Hcoj] KoKe) UH]eKIHjOM Y
KOMOMHAIIMJH Cca WHTPaBEHCKOM (iv) XeMHOTepamnujoM, 3a Je4emhe paHor |
metactarckor HER2-no3utuBHOT KapimHoMa fojke [26].

Onobpeme 3a nexk Phesgo je 3acHoBaHO Ha pe3ynraruMa crynuje daze 3 FeDeriCa u
crynuje ¢ase 2 PHranceSCa. ¥ FeDeriCa crymuju Phesgo je mokazao HenH(pepuopHe
HHUBOE IepTy3yMada y KpBU TOKOM AaTor mHTepBasa no3upama (C trough) y nopehemy ca
1v mpuMeHoM TiepTy3yMada. be3dennocuu mpodw neka Phesgo ca XeMUOTeparijom OHo je
YIOOpEeIuB ca 1V TPUMEHOM TiepjeTe, XeplIenTHHA W XEeMUOTepanuje, u HUCY
uneHTu(uKoBaHu HOBU Oe30emHocHu curHanu [27]. Crynuja PHranceSCa je moka3zana ma
je 85% mnanujenara koju cy npumanu tepanujy 3a panu HER2-mo3uTuBHM KapIHOM J10jKe
npedepupano cyOKyTaHy y OJHOCY Ha HHTpaBeHCKy npuMeHy antu-HER?2 tepamuje, a kao
HajBAXXHUJU pa3jor HaBeleHO je Kpahe 3aapikaBame y KIMHUIM U KOM(pOpHHUjE JeucHe
[28]. Jlek Phesgo ce on maja 2024. nanasu Ha Jluctu nexoBa P®30 u moxe ce
NpUMEHBUBATH Yy CBUM TMpHcTynuMa Jederha HER2-mo3uTHBHOT KapmuHOMa JI0jKe,
HEO0AaJ[jyBaHTHOM, aJ[jyBAHTHOM W METACTAaTCKOM, KaJia je WHIUKOBaHA MPUMEHA JIBOjHE
HER?2 6mokane TpacTy3ymaboM u mepTy3yMadoM.

Be3oenonocun npopua antu-HER2 Ttepanuje

Tpacty3ymab ce oOu4yHO AOOpO MOAHOCH, Mako Moxe nohu m0 cpuaHe nuchyHKIHje,
00WYHO peBep3HOMITHE.

ITPEITIOPYKA

OnpehuBame Oa3wuHe cpuaHe (QyHKIOUjEe (M3paKeHE €jeKIMOHOM (pakmujoM JeBe
KOMOpE) je HEOIXOHO Ipe TOoYeTKa JeUekha U 00aBe3HO je MeprHoaAnYHO npaheme cpuane
¢dbynkumje (06maHo cBaka 3—4 Mecera) TokoM Jieuewma (A,l).

300r HEroBe KapAHOTOKCHMYHOCTH, TpacTy3ymadb He Oum Tpedasio pyTHHCKH Ja Cce
pUMEBYje UCTOBPEMEHO ca aHTparukinHuMa. KomOnHamuja ca Takcanuma je 6e36eaHa u
nokasajso ce Ja je epukacHuja y OHOCY Ha cekBeHIMjanHu TpeTMad [ 14]. Tpacty3zymab ce
Takohe Moke 0e30eTHO KOMOWHOBATH ca PaTUOTEpANHjoM U EHIOKPUHOM TEpariujoM.
Kom6unoBana HER2 Onokana, oqHOCHO qomarak mepry3ymada TpacTy3ymaly, HE JOBOIM
70 TIOTOpIIaka KAapAWOJOUIKMX HEKEJbEHUX JejcTaBa, OJHOCHO HE JOJIa3h [0
npoayOJbHBamba HEKEJbEHUX e(ekata KOjU ce OIHOCe Ha cpuaHy (yHKIHU)y. Y OKBHUPY
APHYNITI crynuje, mpujaBjbeHa je Beha WHIMACHIA AWjapeje Yy MalujeHara Koju Cy
neudeHu neptysymadom (71,2%) y nopehemwy ca mnanedom (45,2%). dujapeja >3 crenena
npujaBbeHa je koa 9,8% mnauujeHara y rpynu ca nepry3symadoM y ogHocy Ha 3,7% y rpynu
Koja je mpumaia mane6o. Behuna npujaBibenux gorahaja Ouna je cremena 1 umm 2 1o
texxuHu. Hajseha wunmmaenna nujapeje (cBUX Trpanyca) je TpHjaBJbeHa TOKOM I-EHE
UCTOBpEMEHE MPUMEHE ca XeMUOTEpanujoM u3 rpymne takcana (61,4% manujeHara y rpynu
nepy3ymab npema 33,8% manujenara y miane6o rpymu) [14].
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Bbyayha ucrpaxuBama

Knuanuka wcnurtuBama y HER2-mo3uTHBHOM paHOM KapUMHOMY JI0jK€ TPEHYTHO
aHaIM3UpPajy Aajby JeecKajalujy Teparnuje KoJ 00JecTH HUCKOT pU3UKa WIK y NalujeHara
ca pCR-om, nok cy 3a nauujente 6e3 pCR-a ucuTHBamka €CKaIallMOHUX peXUMa Takohe y
TOKY.

HenaBro omoOpenu siekoBr 32 HER2-TI03UTHBHM MeTacTaTCKU KapLWHOM JIOjKe, Kao IITO
Cy TyKaTHHUO WJIM TPacTy3yMaO-IepyKCTeKaH, KOMOMHAIM]e UMyHOTEpanuje Wik J0aTak
Tepanuje 3aCHOBaHe Ha eHJI0KkpuHO] ocHOBU Y HER2-no3utnBHOj)/HR-mo3utnBHO] O0ecTu
ce JI0JJaTHO UCIIUTY]y B Y PaHOM KapimHomy nojke [29, 30].
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TPOCTPYKO HEIT'ATUBHU PAHU KAPLIMHOM J1OJKE
(HEOAJJYBAHTHA/AJJYBAHTHA CUCTEMCKA TEPAIINJA)

Tpoctpyko HeratuBHM KapiuHoM Jojke (TNBC) je arpecMBHM MOATHII KapITHOMA JIOjKE
koju neduHHMITy TymMOpcke henmuje KojuMa HEOOCTaje EKCIpecHja eCTPOTEHCKHX,
nporecreporckux penentopa 1 HER2 penenropa. OBaj TIm Tymopa MpUCYTaH je KOl OKO
15-20% nujarHOCTUKOBaHHWX ClydajeBa KapuuHoMa jojke. [loBe3aH je ca Jommjom
IIPOrHO30M, BHCOKOM CTOTIOM BHUCIEpaJIHUX MeTacTa3a M CMpPTHHX ucxona. Yemhe ce
jaBjba koI MiIahux KeHa, IpHE TMOMyJalije W TalujeHTKuma koje mmajy BRCA 1/2
myTarje. Hajuermhm XuCTONOMIKKM THUN je AYKTaJTHHM HWHBAa3UBHU KapIMHOM, BHCOKOT
rpangyca. I Heku moceOHM XUCTOJIOMIKY MOATUIIOBU Kao MeIyJapHHU, allOKPUHH, aICHOM -
UCTHUYHU U METAIJIACTHYHU CYy OOMYHO TPOCTPYKO HETAaTUBHU KapIIMHOMHU.

Tpoctpyko HeratuBHH KapuuHoMm aojke (TNBC) kapakrepuiue jommja mportosa, Beha
CKJIOHOCT PaHUjUM MeTacTa3zama U Kpahe NnpexuBIbaBambe HAKOH PEKypEeHIIe y OIHOCY Ha
Ipyre moATHIoBe KapuuHoMma nojke [1]. Hajuemrthe mecrto meracrasa cy tuiryha, jetpa u
MO3aK, a Mamke YecTe Cy KOIITaHe MeTacTase rnopeaehu Ha nmpuMep ca JIyMUHAITHAM THIIOM
KapIMHOMa JI0JKeE.

HeoanjyBanthHa xemmnorepanuja TNBC

HeoanjyBanTHa Tepamuja mpencraBiba CTaHAap] Y Jiedemy BehmHe mamujeHara ca
TPOCTPYKO HEraTMBHHUM KapLMHOMOM J0jKe, YaK M Kaja je Oonect omnepabuiHa [2, 3]. Y
NPOIUIOCTH je HeoaJljyBaHTHA CHCTEMCKa Tepamuja Owia pe3epBHCaHa 3a MalMjeHTe ca
JIOKAJHO y3HAIPEI0BAINM, HHONIEPAOMITHIM KapIIMHOMOM JIOjKe Y IIUJbY CMamemha TyMopa
1 MOoryhHOCTH 32 m3BOh)eme Mame ONCEeKHEe omnepanuje. MehyTum, yiiora HeoaIjyBaHTHE
Tepanyje ce NpoIlupuia W YKJbY4YWIa jeé W TMaldjeHTe ca paHuM, OINepaOTHIM
KaprmHoMoM Jnojke [4]. Tepamuja ce mpemnopyuyje jep ce paad O arpeCHBHOM TMOATHITY
KaplMHOMa, Kao W paau JaoOujama mMoTpeOHMX wuH(opmanuja U wuAeHTUPUKAIH]je
nanyjeHara ca pesuayantHoM Oonemhy Koju uMMajy moTpedy 3a NPUMEHOM JOfAaTHE
aZjyBaHTHEe cucTeMmcke Tepanuje [2]. HeoanjyBaHTHa cucTeMCKa Teparnuja je WHIUKOBaHA
KOJI MHOTIEPAOMIIHUX, JIOKAJIHO Y3HAIPEIOBAUX KapLUHOMA JI0jKEe U MPEACTaBJba CTaHIap
y Jedery MH(pIaMaTOpHOT KapuuHoMma aojke. Y ctanujymy Il wmu 111 npeoneparuBHa nin
HEOaJjyBaHTHA CHCTEMCKa Tepanuja MMa KIWHUYKE MPETHOCTH, YKIbYUyjyhn cMameme
TyMOpa, IITO UMa yTUIaja Ha XUPYPLIKK TPETMaH J0jke U akcuie [5, 6]. HeoanjyBantHa
Tepanuja JOBOAM M A0 MoOOJpIIamha y TPEKWBIbaBamy 0€3 peruaMBa WIH YKyITHOM
npexuBibaBamky. OIroBop Ha XeMHOTEPAIHjy U CTaTyC IMATOJOIMIKOI TyMOPCKOT OATOBOPA
je jak TpenuKTHBHU (akTop pu3uka on pekypenue [4, 7]. Iloctuszame martosomike
komiuietHe pemucuje (pCR) je hakTop qyker npexxuBibaBama |8, 9].
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IIPEIIOPYKA

[Tanen excnepara (St. Gallen) npedepupa npuMeHy He0aJ[jyBaHTHE TEpaIuje y CTalujyMy
II wnu I 3a TpocTpyko HeraTMBHM KapiuHoM jojke (tabema 1) [10]. Tepamumja ce
npernopyuyje 300r arpecCHMBHOT MOATHUIIA KapLHWHOMA, MOOOJbIIAkA XUPYPUIKUX OIIIH]ja,
Kao W paau HISHTHU(UKAIMje MaldjeHaTa W mpuiarohaBama Tepandje y OMHOCY Ha
pesunyanny o6omnect (A,l) [2, 10].

IManmjeHTH KAaHIUIATH 32 HE0AAjYBAHTHY XeMHOTEePAINNjy

[IpeoneparuBHa cucteMcka Tepamnuja ce npedepupa 3a BehHHy TPOCTPYKO HETaTHBHUX
KapLXHOMA JI0jKe.

« MHomepaOuiHU KapUUHOM J0jKe, JIOKAJTHO y3HANpea0BaIl, HHONEPAOUIHHU Of CaMOT
IIOYETKA.

o cT1-4, cN no3utuBan craTyc TUM(HUX YBOPOBA.

« CeJeKkToBaHM MAIUjeHTH Ca OTIEPAOMITHUM KapIIMHOMOM JI0jKe

[IpeoneparuBHa cucteMcka Tepanuja ce npedepupa 3a TPOCTPYKO HETaTUBHE KApILIMHOME

nojke: ako je >cT2 wmm > cNI1.

ITanmjenTH ca onepadMIHUM KAaPUMHOMOM

IIPEIIOPYKA

[IpeomneparuBHa xemuoTepanvja ce mpenopyuyje u 3a T1c/NO TpocTpyko HEratuBHU
kapruHoM aojke mpema ESMO npenopykama [11] u mpenopykama NCCN-a [14].

HaoanjyBanTHa Tepamuja je mpedepupana crpareruja y siedery TNBC, a 3aBucHO of
MOCTUTHYTOT TATOJIONIKOT OJITOBOpa MpUMEYje e aJjyBaHTHA Tepanuja. OBakaB TpeTMaH
uMa OeHeduT Ha Wcxom OoJieCcTH M TMOOOJBIIABA MPEKUBJHABAKE TAlMjEHATa Ca OBUM
TUIIOM TyMopa. IIpuMeHa XxeMuoTepamujCcKuX MPOTOKOJAa C€ YIIAaBHOM HE DPAa3lIUuKyje Y
a/1JyBaHTHOM U HEOaJjyBaHTHOM IPUCTYITy, U3y3€B KOJ MalljeHaTa ca BUCOKUM PHU3HKOM
TJe ce XeMHOTepanuju Aoaaje neMoponuzymad (immuno checkpoinmt inhibitor). JlonaBame
nemMOponu3ymaba HEO0aJjyBaHTHO] XEMHUOTepanuju omoryhaBa CHrHH(QHUKaHTHO Behu
NPOIIEHAT MAaTOJIOMIKOT KoMIuieTHOr oarosopa (pCR) Ha neduUHUTHBHOM OmnepaTMBHOM
Hamazy. Konm mamujeHara ca paHUM TPOCTPYKO HETaTUBHUM KapIUHOMOM JIOjKe,
HEeoaJjyBaHTHAa TNpUMeHa memMOposim3ymaba ca xeMmuorepanujoM, mpaheHo ajajyBaHTHOM
MPUMEHOM TieMOponu3ymMada HaKOH omepaiuje, Mmokasyje curHudukantHo ayxu EFS
(event-free survival) HeTO IpUMEHA caMO HeoajjyBaHTHe xemuorepanuje [15]. JlonaBame
nemMOponuzymaba HeoaljyBaHTHO] XeMHOTEpanuju (MakinTakcea U kapooruiatud npaheno
JoKcopyOHuuH-1ukiopochamua) nosehasa CTOmy MaToJOLUIKOI KOMIUIETHOT OATOBOpaA J10
64% [16]. Edexer je 6uo HezaBuctan ox PDLI craryca u yriaBHOM NMpUCYTaH KOJ HOIYC
MO3UTUBHOT KapuuHOMa Jojke [16].
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HeoanjyBantHa xemmnorepanuja 3a TN kapunHoMm 10jKke

IIPEIIOPYKA

[IpeoneparuBHa cucTeMcKa Tepanuja ce npedepupa 3a TPOCTPYKO HEraTHBHE KapIUHOME
nojke: ako je cTlc-T4 wmu N+ 6onect TNBC [11]. 3a tymope <cT2 NO xemuorepamnuja,
3a Tymope >cT2 umu N+ Gostect xeMuoTepanwuja ca neMoposmsymadbom (tademna 2).

[Tanen excnepara (St. Gallen International Consenus Guidelines) nipedepupa mpuMeHy
HeoajyBaHTHE XxeMmuoTepanuje y ctaaujymy Il wim II1 3a TpocTpyko HETaTUBHH KapIIMHOM
nojke [10].

VY cramujymy I (T1b,Tlc) ce mpenopydyje mpuMeHa ajjyBaHTHE XemuoTepamuje, Tla y
WHANBUAyaTHUM ciydajeBuMma (tabema 1) [10]. AxjyBaHTHa XxeMuoTepamwja ce mpema
HajHoBHjuM ESMO npenopykama npenopydyje 3a pT1b pNO u >pT1b 6uno xoju N craryc
(asropuram neuema, Tabdemna 2) [11].

XeMHOTEepPaNujCKH MPOTOKOJIH

V nedewy TN kapuuHOMa J0jKe CTaHAAp] j€ MPUMEHA aHTPAIMKIMHA CEKBEHIIM]ATHO ca
TakCcaHUMa, CYNEpUOpHHja je Ol KOHKOMHMHaTHe mpuMeHe (A,l), ocum koj mnpuMeHe
neMOpoau3zymada y HeoajyBaHTHO] T€parnuju 3a MalijeHTe ca BUCOKUM pu3ukoM [15, 16,
17, 18]. Bume KIMHUYKHX Tpajaia je TOKa3alo Ja J0JaBame IUIATHHCKE Teparmje
CTaHJAPIHOj XeMUOTEpanuju uMa OeHeUT U MoOoIbIIABA CTOMY KOMIUIETHOT MATOJIOIIKOT
oaroropa 3a oko 15% [19, 20]. Xemwmorepanuja Oe3 npumene immuno checkpoint
inhibitora (IC]) je cekBeHIMjanHa, 0a3upaHa Ha aHTPALMKIMHUMA NpaheHa TakcaHMMa WIN
TakcaH+kapOoruiaTiH wiu oOpHyTo. CTaHAapiHa aHTPAIMKIMHCKA XEMHOTEpandja je
nokcopyonmumH-tikiopochamun (AC) mmm enupyounus-mpkinopochamun (EC) gernpu
nukiyca npaheHa takcanuma detupu mukiyca (A,l) [2, 10]. Kapbommarun xemuoTeparnuja
HHUJ€ PETUCTPOBaHA 3a JICUCHE KapImHoMa Aojke (Huje mpuMmemnBo y CpOuju usyses off
label).

Dose-dense mpedepupana xemuoTepanuja Koja YKJbyudyje aHTpalMKiIuHEe U weekly
paclitaxel nuje npumewusa y Cpouju [10, 11].

HlecT uukiIyca HEAaHTPALMKIMHCKE XEMHUOTepanuje, Takcan 0a3upaHa XxeMHOoTepanmja Kao
IITO je JOIEeTaKCeN-UKIopochamMua Uil TakcaH +KapOOIIIaTHH MOXE C€ KOPHCTUTH Kao
aJTepHATHBA 3a TMAIHjeHTEe KOjuMa Cy aHTPAIMKINHN KOHTpanHaukoBanu [11]. [JomaBame
KapOorutatuHe TakcaHuMa nobosemaBa crony pCR u EFS (event-free survival — nepuon
0e3 norahaja), anu je ytuiaj Ha OS Mame curypas [19].

[Mamjentn ca gBRCA1/2m wumajy noGap oAroBop Ha CTaHAApAHY XEMUOTEpaIlujy
aHTpALIMKIMH-TaKcaH 0e3 003upa Ha ynotpedy muatune [11].

Kox mammjenara y craaujymy II-III TNBC npenopyuyje ce mpuMeHa XeMHOTepanuje y
YeTUpH LUKIyca TakcaH-kapOorutatuH npaheno AC wnu EC xemmorepanujom 4eTupu
UKIIyca, CBE y KOMOWHanmuju ca mnemOposmsymabom. I[lpumena memOponuszymaba ce
HACTaBJhba HAKOH OIepallje jOIII JIeBET MUKIIyca y TPOHEACJhHOM pekumy (Tadena 2) [11].
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OBa Tepanuja mnobosemaBa cromy pCR u EFS [15, 16]. benepur mnpumene
nemOponusyma0a je HezaBuctan og PD-L1 craryca [16].

AnjyBanTHa xemuotepanuja TNBC

AnjyBaHTHa XeMmuoTepanuja ce mpernopyuyje 3a pTlb u Behu u 6uno xoju pN craryc
(tabena 2) [11]. Behuna manujenara koju umajy pTla pNO nemajy 6enedut ox mpumeHe
aJJyBaHTHE XEMHOTEpaIlje, HaKo JOKa3u O €(PUKACHOCTH aJjyBaHTHE XEMHOTEparije 3a
OBaj craaujyM OolecTH HUCYy MOTHyHO jacHHW. [lammjeHTH ca TymMopuma crenududne
XHUCTOJIOTH]€ Kao LITO Cy HIIP. aACHOUAHO HUCTUYHHU, CEKPETOPHH, MEIyJIapHU UMajy Malln
WM HeMajy OeHepuT on aajyBaHTHE XEMHOTEpamnuje, Maaa Ccy JIOCTYyIHHU IOJalH
aumutupanu [12, 13].

[Ipumena amjyBaHTHE XeMHOTepamnuje ce 0a3upa Ha mapaMeTpuMa KOjH YKJby4dyjy BHCOK
pu3uK ox penarca 6onectu. Tpoctpyko HeratuBHH KapuuHoM aojke (ER 0, PR 0, HER 2 0)
crmaza y Tpymy TyMopa ca BUCOKHM PU3HKOM.

WNunukanyja 3a MpuMeHy aJjjyBaHTHE XeMHOTEpaIuje je 3a TPOCTPYKO HETaTUBHE TyMOpE
>pT1b w/wium TNO3WTHBAaH HONATHHW cTaTyc. Y OJHOCY Ha BeIWMYMHY Tymopa BehuHa
nanenucta (St. Gallen) cmarpa mga Tpeba pa3sMOTPHUTH aJjyBaHTHY XEMHOTEpamujy W y
crtaaujymy I, TpOCTpyko HEraTUBHOT KapIHOMA JI0jKe 3a cut-off on S mm [21]. ¥V omHOCy
Ha HOJAJIHU CTaTycC, jaCHA WHIUKAIMja 32 MPUMEHY XEMHUOTEepanuje je O3UTUBaH HOATHU
cTaryc.

[Manen excnepara St Gallen npedepupa mnpuMeHy ajajyBaHTHE XeMHOTEpamuje 3a
TpPOCTpyKO HeratuBHe Tymope Tla y unauBuayamHuMm ciydajeBuma, T1lb, Tlc (tabena 1)
(B,IV) [10]. 3a T1b-TC rakcan-mmuknodochamua xemuoTepanuja, 3a T1c xemuorepanwuja
AC/T (anTpamukinH-IKIOPOochaMu] CeKBEHIIMjaTHO ca TakcannMa) (tabdema 1) [10].

[Ipema najuoBujum ESMO mnpenopykama aajyBaHTHa XEeMHOTEpanuja j€ WHIWKOBaHA 3a
pT1b pNO u >pT1b u 6uno xoju pN (tadena 2) [11].

HNPEINIOPYKE

[Tanujentu ca TpocTpyko HeratuBHUM kapiuHoMmoM Jojke (TNBC) renepanno tpeba na
NpUMEe XEMHUOTEpanujy, ca MOryhuM H3y3e€TKOM HHCKOPU3WYHUX ,,CHICHUDUIHHAX
XHMCTOJOMIKMX MOATUIIOBA” KA0 IITO Cy CEKPETOPHU MU aICHOMAHOILMCTUYHN KapLIMHOMHU
niu Bpio panu tymopu (pTla pNO) (A,D) [12, 13, 22].

CrangapaHa XeMuoTepanuja yKJbydyje W TakcaHe y cekBeHIujaiaHoM mpuctymy AC-T
(AD)[10, 11, 22, 23].

Hajuemrthu anTpanukiauuacku npotokon je AC (ampuamunus/mukiaodochavun) umu EC
(enupyOunun/muknodochamua). Moxe ce KOPUCTUTH U aJTEpPHATHBHU MPOTOKON Oe3
antpammiinHa, TC (nouerakcen/nukiaopochamun), mMaga ce IMoka3ao HH(pEpUOpaH y
OZIHOCY Ha KOMOMHAIM]y aHTpaluKINHA U TakcaHa (A,]l) [10, 24].

TakcaHCKU NPOTOKOIM YKJbYUy]y HMAKIUTAKCEI MU IOLIETaKCel.
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Pe3unyasnna 60JiecT HAKOH HeOAjyBaHTHe Tepamnuje

HNPEINIOPYKE

VY cnyyajy pesumyanHe OOJeCTH HAaKOH OIEpalje HACTaBUTHU MeMOpoim3ymad 1eBeT
IUKITyca caMo ako je meMOpoiau3ymad nat nmpeomneparuBHo (A,l).

[ManujenTn ca pesumyamHoMm Oonectu koju Hucy npumanu ICI tpebamo Om ga mpume
aJIjyBaHTHU KarenuTabuH 6—8 mukiyca (A, I).

Hakon cripoBeneHe HeoaajyBaHTHE XeMHOTepamnuje, koj mnanujeHara ca TNBC wu
IPUCYTHUM pe3uayamTHuM TyMmopoM (non-pCR) HakoH omneparyje, MHIUKOBaHA je TPUMEHA
KarnenuTabuHa, 6a3upaHo Ha ctyaujama koje nokasyjy PFS u OS 6enedur (A,l) [25, 26,
27]. Y crymuju CREATE-X trial, agjyBanTHu kaneuutadbun nodossmana DFS u OS [28]. V
CpOuju oBa Tepanuja HHje IPUMEHUBA y OBOM KOHTEKCTY (MOxe off-label).

ITPEIIOPYKA

[Mammjentn ca gBRCA1/2 myranmjama m TNBC BucoOkor pusuka Tpeba na mpumajy
azjyBaHTHU ojanapub roguHy naHa (A, 1) (tabena 2) [11, 29].

OlympiA cTyauja je mokasaia Aa NpuMeHa ojanapu0 aJjyBaHTHE Tepamnuje TOKOM TOAUHY
JlaHa 3Ha4ajHO M00OJbIIaBa MPEKHUBIbABAKE, PEAYKYje PU3UK Ol PEKYPEHIIE M Iporpecuje
OosecT KOj TalyjeHara ca BUCOKOPHU3UYHUM DPAaHUM KapLUHOMOM JIO0jK€ KOJHU HMajy
BRCA1/2 myramuje [29, 30].

lenepanHo y Jiedemy TPOCTPYKO HETATHMBHOT KaplUHOMa J0jKe TyMOpH Ipeko 2 cm/N+
Tpeba Ja mpuMajy HEOaJJyBaHTHY Xemuorepanujy ca mnemOponuszymadbom. Kom pCR
HacTaBUTH  afjyBaHTHO mnemOponmm3ymad. Kom non-pCR BRCA  HeraruBHHX
neMOponuzymad, kogx BRCA no3utuBHMX onamapu® roguHy mana. Tymopu 1-2 cm NO —
HeoajyBaHTHa xeMuotepanuja. Kog non-pCR, BRCA HeraruBaux kaneuutabu. Tymopu
>pT1b, NO u N+ — ajjyBaHTHa XeMHOTEpaIyja.

HNPEINNIOPYKE
Herassue npenopyke 3a TNBC:

TpocTpyko HeraTMBHM TyMOpH KapLUHOMa JOjKe Tpeba la MmpuMmajy XeMHOTepanujy ca
wm 6e3 immuno checkpoint naxuduropa — ICI (memOponmsymad) (A,l), nzy3eB HeKHx
HOJIyC-HETaTUBHUX MOCEOHMX XHCTOJOIIKMX MOATHUIIOBA Ka0 INTO Cy CEKPETOPHU HIIH
aICHOMTHO-IIUCTHYHN KAapPIMHOMHM MJIM Majll TyMOPH Ca BEOMa HUCKUM KIMHHYKUM
pusukoMm (pTla pNO) (B, II).

XemuoTtepanuja ce aaje y nepuoay 12—-24 nenespe (4—8 muxiryca) 3aBUCHO O] CTaujymMa
Oonectu, TUNa XemMuoTepamnuje u na iu ce goaaje u ICI (AI).

3a cTlc-4 NO wumm Omno koju Hoxmyc-mo3utuBaH TNBC mpedepupa ce mnpumena
HeoasjyBaHTHE Tepanuje (A,l).

139



cT2-4 NO umu N+ 6onect (craaujym II-III) TNBC tpeba Tpetuparu ca HeoaajyBaHTHOM
XEMHUOTEPANHjoM IUTyC neMOpoan3ymMad, OCUM ako NMOCTOjU pu3uk 3a npumeny ICI Be3ano
3a UMyHOTOKcHYHOCT (A,]).

[lembonu3zymab ce amuKyje y TpPOHEAEJbHOM PEXHMMY Kao HEOaJjyBaHTHA Teparuja u
JeBeT MHUKIyca HakoH omeparuje He3aBucHo onm pCR craryca (A, I). Ilorpeban je
WHTCH3WBAaH MOHHTOPHUHI KOJ MpHMeHe 300r Moryhux HycrojaBa U UMYHOTOKCHYHOCTH
(A,V). Ilembpomuzymab He Tpeba JaBaTH caMO aJjyBaHTHO O€3 MPETXOIHE MPUMEHE Yy
HeoasjyBaHTHOM Jieuewy (D,V).

[Manujentu ca pesuayanHoMm Oosnectu koju Hucy npumanu ICI tpebano O6u na mpume
a/ljyBaHTHU KaneuuTaOuH 6—8 nukiyca (A, I).

[Mamujentu xoju umajy gBRCA 1/2 myrammje u Bucok pusuk TNBC (non-pCR wumu
naronouku cragujym II-11I) Tpeba na mpumajy aajyBaHTHO olanapud TOKOM jeHE TONHE
(A, D).

Tabena 2. [Ipenopyxe St. Gallen nanena excnepama 3a npumeHny cucmemcke mepanuje Koo
PaHo2 mpocmpyKo HecamueHoz Kapyunoma oojke [10]

Cucremcka Tepanuja 3a TPOCTPYyKO HETaTHBHU
KapIMHOM JI0jKe

. TyMOpCKH TOATHIT
AHATOMCKH CTanjyM yMop A

TNBC
Crammivu 1 Tla XemuoTepanuja — y HHANBUIYIHUM
A .HB; ZITHa Tepamia Tlb cirygajeuma TC
Ay paltH] Tlc AC/T xemuoreparnuja

Cragmjym 11

. . AC/T xemuotepanuja’
I[Ipedepupa ce HeoajyBaHTHA Tepariija

Cragujym 111

. . AC/T xemuotepanuja’
Ipedepupa ce HeoaajyBaHTHA Teparija

Pe3nayanna naBa3uBHA 0OJIECT HAKOH

’ ) Kaneuuradbun
HEO0a][jyBaHTHE Teparuje

* Hexu nanenuctu (aBopu3syjy NpUMeHy KapOoIuIaTHHE y HEOAjyBaHTHOM NpHcTyIty 3a TNBC
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6-8 uMknyca

Llema 2. Ancopumam Jneuerba paroe mMpOCMPYKO HeeamugeHoz Kapyuuwoma oojke — ESMO
npenopyke [11, 22]

[Ipema mpaBumHuky ox Mapra 2024, rogmae y Cpbuju je  omoOpeHa
HEOaJ[jyBaHTHA/a/[jyBaHTHA Tepanuja W aJjyBaHTHA TPUMEHA oJyanapuda, KOJ BHCOKOT
pU3HKA.
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AJIJYBAHTHA CUCTEMCKA TEPAIINJA HR-IIOBUTUBHOI' 1 HER2-
HETATUBHOI' KAPIIUHOMA 10OJKE

Onmyka o a/1jyBaHTHOM JICUCHY JIOHOCH C€ Ha OCHOBY:

« MenomnaysHor craryca,

« IIponene pusnka 3a penarc 60ecT,

« EduxacHocTn mianupane tepanuje (CeH3UTUBHOCTH TyMOpPa Ha TEparujy),
« KomopOunurera u npedepeHiyje mamujeHTa.

Menonay3Hu craryc

« MeHomay3a je TpajHM TIpecTaHaK MEHCTpyalHje VYIAPYXKEH ca 3Ha4ajHUM |
NEpPMAaHEHTHIM CMambelkeM CHHTe3e ecTporeHa y jajuuuuma (30% cBHX jkeHa ca
HOBOJIMjarHOCTHKOBAaHUM KaplIMHOMHMA JI0jKe j€ TpeMeHonay3Ho) [1];

« CucreMmcka Tepamyja yTHY€ Ha MEHONAy3HHM CTaTyC KOJ HpPEMEHOIAy3HUX IKEHa:
xemuorepanuja (HT) yecto y3pokyje ceKyHAapHy NPUBpPEMEHY WU TPajHy aMEHOPE]y
(CIA — chemotherapy-induced amenorrhoea); Tamokcuden (TAM) Moxe y3poKOBaTH
CeKyHJapHy ameHopejy ©Oe3 wmeHomay3e;, LHRH amamora (LHRHa) wunHmykyjy
MPUBPEMEHY aMEHOPE]Y M CMamby]y CHHTE3y €CTpPOreHa y jajHHIMMa 0e3 y3pOKOBama
TpajHe MEHOMAy3¢;

« Koa CIA notpe6Ho je noHaBsbatu ananuze FSH (onukyno ctumynupajyhu XxopmoH) u
ecTpazuona y cepymy ja Ou ce ofperio MEeHoIay3HH cTaTyc [2].

JdedpuHunmje mocTMEHONMAY3HOI CTATYCA KO MAIUjeHTKUbA €A KAPIMUHOMHMMA J10jKe
[3]:

« [Iperxomna OmirarepaiiHa OBapHjeKTOMHU]a;

o Crapoct >60 roguna;

o Crapoct <60 romuHa ca TpajameM aMeHOpeje y mepuoay oa 12 Mecenu y OACYCTBY
npetxoane npumene HT, TAM u oapujaniae cymnpecuje (OFS — enri. ovarian function
supression) y3 UCTOBpeMeHO nocTMeHonay3He HuBoe FSH u ectpaamona y cepymy;

« Crapoct <60 romuna: CIA y Ttpajamy nyxxem ox 12 mecenu ca HuBouMma FSH u
ecTpaauoia y IOCTMEHOAITy3HOM OIICETy MOTBPHEHO CepHjCKUM MEpEHUMa;

« Crapoct <60 rogunHa: KOJA MalUjeHTKUIbAa HA TEpanuju TaMOKCU(PEHOM ca HHBOMMA
FSH u ectpanuona y mocTMEHOIMay3HOM OIICETY;

« MeHonay3HHU CTaTyC ce HE MOXE OAPEANUTH KOJ IMallijeHTKuba Koje mpumajy LHRH y
[IUJbY OBapHjaJIHE CyTpecHje.

AnjyBanTHa cuctemcka Tepanuja paHor HR-mosmtmBHor m HER2-neratmBHOr
KapUMHOMA J0jKe KO NPeMeHONAay3HUX JKeHa

AnjyBantHa xopMoHcKa Tepanuja (A-ET) unnukoBana je kon cBux mamnujeHara ca HR-
nosutuBHUM W HER2-HerarmBHuM kapumHOMHMa Oe3 003Mpa Ha HOIYCHH CTaryC H
BEJIMYMHY TYMOpa, YKIJbY4uyjyhy 1 MUKpOMHBa3UBHH TyMOp [4-9], n1a Ou ce cMamuo pu3uK
3a T0jaBy yAaJbEHOI peliamnca, JIOKAJIHOT pelUaAMBa WM I[PUMApHOT TyMopa
KOHTpaJyiaTepaiHe JI0jKe.
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HNPEINIOPYKE

Kox manujentkuma kox kojux je uaaukoBaHa OFS, moxe ce komOuHoBatu ca TAM uinu
IA (AD) [9].

[Manujentkume ca Behum pusznMkoM 3a pernanc 0onecTd, KO KOjUX je WHAMKOBaHA U
amjyBantHa HT (A-HT), mpennocr ce naje komOunammju OFS+IA (A,I) [8-10].

Kox mocrojama koHTpamuamkanuja 3a TAM (amp. tuiyhHa emOonuja y aHamHe3w,
Tpombodunuje) nnu HenmogHomewme TAM, nnaukoBaHa je mpumena OFS+IA unu camo
OFS/OA (oBapujanna abnaiuja).

Jera/bHe mpemopyke 3a aajJjyBaHTHY CHCTEMCKY Tepanujy KojJ NpeMeHONay3HHUX

skeHa y cragujymy I/11:

« camo TAM — manu pusuk 3a penarnc 0onecTd (TUIMUYHO Y OHUM CIIy4ajeBHUMa Kaja ce
He odekyje kopuct on npumene A-HT) (A,I): TI/NO, rpagyc tymopa 1-2, HR Bucoko
excnpumupanu, Ki67 <15-20%, crapoct >35-40 roguna, oOpaciu reHcke eKcrpecuje
HHUCKOT pusnka [70-rencku Tect; 21-rencku RS].

«  OFS+TAM uau OFS+IA 6e3 A-HT — cpenmu pu3mK 3a penarc O6osnectd (kaga ce
npolemwyje na Ou moTeHIMjanHa KopucT on npumene HT Owna penmumMuvHO WK
MOTIYHO TMOCTUTHYTa CEKyHJIAPHOM aMEHOpPEjoM, a HE AMPEKTHUM IMTOTOKCHUYHHUM
nejctBoM Ha Tymopcke hemmje): T1c-T2/NO-N1 (0-3 mo3utuBHA akcuiapHa JmMdHA
4yBopa); Trpagyc Tymopa 1-2; crapocT =35 roauHa; MOBOJbHA OHOJOTHja TyMOpa
(oOpacuy TeHCKe eKcrpecHje HUCKOT pu3uka: [70-reHcku Tect win 21-reHcku RS,
BHCOKO no3uTuBHU ER, rpanyc Tymopa 1-2, HI>KY UHUIM]aTHA Ki67].}

« OFS +TAM nau OFS+IA ca A-HT — Bucok pusuk 3a penanc 6onectu (I,A): Tlc-T2;
NO-N1; rpagyc Tymopa 2-3; xuBOoTHO no0a <35; HemoBoJbHa OHOJIOTHja Tymopa
(0BpacI TeHCKe eKCIpecHje BUCOKOT pu3uka [70-rerckn tect win 21-rerckn RS)*
Hika excripecja ER, Bummm nammmjanan Ki67 (>20-30%)].

JlexoBu koju ce kopucrte y A-ET npeMeHonay3HuX xeHa:

« VYuecranoct npumene OFS: meceuna npumMeHa npenopyuyje ce koj skeHa <40 ronuHa u
kox koMmOmHanmje ca IA (uaxuburopum apomaraze) Oe3 o03upa Ha CTapocT
TMIAIUjCHTKULE;

« [Ipumena camo [A je xox nmpemMeHonay3HUX jK€HA KOHTPAUHIUKOBAHA;

« Axo ce komOunyjy OFS u 1A, onna ce npumena A 3anmounme nBa mecena nocie OFS,
jep ce Taza o4eKyje MOTIyHa CYNpecHja jajHuKa;

> Mammaprint u Oncotype DX (0oOpaciiu reHCKe eKcrpecHje) oOpal)eHu ¢y Ha IpyroM MECTy OBOT BOIHYA.

3 Panma rpyma 3a Ki67 xon paka nojke: Ki67<5% 6e3 A-HT, Ki67>30% ysex A-HT xox T1-2/NO-1 HR-
nosutuBHor/ HER2-HerarusHor Tymopa [10].

* ASCO 2022. npernopyke 0 GHoMapkepuMa KOJ PAaHOT KapLMHOMA JOjKe: MpeMeHomnay3He xeHe ca N1 e
mpernopydyje ce da paje HUjemaH o] TeCTOBa obpa3alia TeHCKe eKciipecrje Oyayhu ma ayropu cmarpajy aa je
unankoaHa A-HT-+ET [11].
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TAM 6e3 OFS ce Moxe MpUMEHUTH KO TPEMEHOIAay3HUX KEHa;

Axo ce kombunyje OFS u TAM, wuxoBa NpuMeHa ce MOXKE 3arl04€TH HCTOBPEMEHO.

Kosuko nyro Tpeda na tpaje OFS npumenom LHRHa?

He mocroje cTynuje koje cy IUPEKTHO mopenuie e(hUKacHOCT MyKeT U Kpaher naBama
LHRHa y agjyBanTHOM Jeuemy [8] m HeMa Joka3a Ja je oBapujaimHa alnanuja
edukacHUja o oBapHujaHe cynpecuje [4, 5, 12—14];

[Ipenopyxke cy na ce LHRHa npumemyje met roqnHa y KOMOWHAIIM]H Ca CTaHIapIHOM
XOPMOHCKOM TEpanujoM, HApOYUTO KOJ BHCOKOT pH3WKa 3a penanc Oonectu
(mperxonna nmpumena A-HT);

Kon Huckor pusuka 3a penanc 6onectu npumera LHRHa ce moxe ckparutu Ha 2-3
TOJIMHE, HAPOYUTO KO IMALlUjEHTKHEbA KOj€ JIOIIE TOJICPUIITY HHXOBY IPUMEHY;

Axo ce LHRHa xom6unyje ca IA, o6aBe3Ho je 1a ce mpuMemyje MeT ToAMHA, OHOJIUKO
JIYTO KOJIUKO Cce MpuMemyje u [A;

[Mpumena LHRHa >5 ronuna HEje 10 cajga NCIIMTHBAHA U HE MPETIOPyUyje ce;
AnrtepraruBHo, ymecto npumene LHRHa moxe ce momymutm OA (mpedepentHO
OwnarepaiaHa OBapHjeKTOMH]ja WIIM O3PAYMBaALE jajHUKA), HAPOUUTO KOJ )KEHA CTapHjuX
on 40 roguHa (IMCKYTOBaTH HEXeJheHe Jorahaje Be3aHe 3a MPEBPEMEHY MEHOTay3y)
[15];

OBapujanHa abnanMja ce He Impenopyuyyje kon dxeHa <40 roxuHa (3Ha4ajHU
MOpOMINTETH Be3aHM 3a KacHe edekre paHe MeHomayse: KVS morahaju, octeomoposa)
[15].

IIpoayxena (>5 ronnna) npumena A-ET xon npeMeHonay3HHX sKeHa

HR-no3uTnBHU KapIWHOMH J0jKe MMajy TEHICHIM]Y 3a KaCHH peJaric, MTO HajBUIIe
3aBUCH O]l BEJIMUYMHE TyMOpa U HOIYCHOT CTaTyca y TPEHYTKY MOCTaBJbarba JAMjarHo3e
[16];

A-ET ce npuMmemyje meT roflHa KoJ HUCKOT pu3Mka (CT. I ) rae je MHIMKOBaH camo
TAM (A,));

Koz cr. II/NO moxe ce pasmarpatu npoxayxkeHa A-ET kox Beher pusmka 3a pemnarc
Oonectu (BEIMKH TYMOPH, BUCOK Ipaayc TymMopa, Bucok Ki67);

Kog ct. II/N1 u cr. III unaukoBana je npoxyxeHa A-ET;

Kon xena koje cy HakoH et roguHa A-ET u mabe mpemeHormay3He, npernopydyje ce
jom met roauHa anjyBantHe npuMene TAM (ykynHo 10 romuna) (A,D);

Kon »xeHa koje HaKOH TIET TOAMHA O] oTiepairje yhy y MeHomay3y, MOXe C€ y HaCTaBKy
nedema mpuMeHHTH U [A jorn net roguHa (ykymHo 10 roguna) (A,D);

Kon xena kon xojux ce ypaaun OA (oBapujanHa abianuja) KOJ BHCOKOT pHU3UKa 3a

penarc 6onectu Moxe ce npuMeHUTH TAM nmu A kao Kox MOCTMEHOINAy3HUX JKEeHa
(AD.
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Hosuunonupawe LHRHa u A-HT

« LHRHa ce Mory mpuMeHUTH HCTOBPEMEHO Ca XEMHUOTepamnujoM (paiu MpeBEHIIH]e
paHe MeHoIay3e M KO MMallijeHTKHba KOje jKeJle TPyAHONY) WiIM CeKBEHIMjallHO, TIOCTe
A-HT ako Huje mocturnyta CIA [17] (A,D);

« Ilo 3aBpmerky A-HT, y3 LHRHa ce ykipyuyje TAM wu 1A (A,]);

« Kon mnammjentkuma ca CIA koje HuUCY OOHOBWIEC oOBapHujainHy (QYHKIH]Y, Tpeda
noBpemMeHo (cBakux 1mecT Meceru) mnparuth HUBO FSH wm E2 paam mpouene
MEHOIAy3HOT cTaTyca y npBe ABe roguue [18];

e VYV cnyuajy oOHaB/bamka OBapHjaiHe (YHKIM]E€ Y OKBUPY JBE TOJWHE OJ MOCTH3ambha
CeKyHJapHe aMeHopeje unaukoBaHa je npumena LHRHa (anrepnatusao OA) y3 TAM
wu A, jep To moGosbiiaBa ucxox neuema (A,l) [18].

IHoceOHm mnpoOsieMn KOI MNpPeMeHONMAY3HMX NanujeHTKUba ca HR-nmo3uTuBHUM/
HER2-HeraTuBHMM KapIIMHOMHUMA /I0jKe

Jleueme :xena maahux ox 35 ronmna

o [Ilammjentkume wutahe ox 35 rogmra ca HR-mosutuBHUM, HER2-HeraruBHHM
TyMOpHMa JI0jKE MMajy JIOIIH]Y MPOTHO3Y Of] CTapUjuX o1 35 roAunHa;

o Kox mnahux ox 35 roguHa nHaukoBaHa je y npBoMm peay OFS+IA wm OFS+TAM (5—
7) (AD;

« A-HT Huje nHAMKOBaHA KOJI CBUX MallMjeHTKUa Miahux on 35 roauHa, caMo 3arto IITo
Cy MIIajie;

« TMammjentkume <35 roauHa 3aciIyXyjy moceOHy Makiby paad peliaBamba HeXKeJbeHUX
eekara Tepammje 300r KOjux Cy y BeheM pH3HKY Ja TPEKWHY CAMOWHUIINjaTHBHO
Jeduemne y mopehemy ca crapujoM JOOHOM TpyrioMm [5, 6].

IIpumena JA Kox NanMjeHTKHMEBA €A AMEHOPEjOM HHAYKOBAHOM XeMHMOTEpPaIujoM
(CIA)

« Kon xena ca CIA ca niu 6e3 ucrospemene npumene TAM, norpebaH je onpe3 Kox
npeBohema Ha IA (oOaBesHa je mpoepa FSH u ectpagmnona cBakux 1-2 mecena y
MPBUX IIECT MECELH O] 3anounmama [A) [19];

« Ako ce oapkaBa noctMeHonay3Hu HuBo FSH u E2, nacraBuru ca [A;

« Ako ce y 6mi10 KoM BpeMeHy noTBpau npeMmeHony3Hu HuBo FSH u E2, npekunytu ca
IA u pasmarparu npyre omnmuje (Bpatutu ce Ha TAM, ypamuti OuiarepaiHy
oBapujekTromMujy u HactaButd ca TAM wmm IA, yBectu LHRHa+TAM wmmu IA y
3aBUCHOCTH OJi CTapoCHE J0OM U mpedepeHie NalujeHTKUbEe W TOIHOIICHA
HEXEeJbeHHX edeKaTa Teparmje).

HeoanjyBanTHa cucremMcka Tepanuja

« Heoagjysantna ET ce He npenopyuyje Ko IpeMeHOIay3HUX KeHa;
« Heoanjysantna HT (NAT) je nHauKOBaHa KOJI JIOKAJIHO y3HANPEIOBaIUX TymMopa (CT.
[II) u wHMOMjanHO omepabunHux Ttymopa (ct. I/II) ca mommM NPOrHOCTHYKUM
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KapakTepucTukaMa (HIIp. BUCOK rpaayc TyMmopa, BUCOK Ki67 mHAeKC, BUCOK T€HOMCKHU
pusix) [9];

LHRHa ce mory komOunoBatu ca NAT paau cmamema pu3iKa o] paHe MEHOIay3e
HETUIOTHOCTH;

Hakon omneparuBHOr nedema mocie NAT wumammkoBana je mpumeHa A-ET koja
ykibyayje LHRHa+TAM wim LHRHa+IA, 6e3 063upa Ha ogrosop Ha NAT;

HT pexumMu Koju ce€ KOPUCTE Y QJjyBaHTHOM M HEO0AJjyBaHTHOM IIPUCTYIy HE
Pa3NIUKYjy Cc€ Of PeKUMa KOJU C€ TPUMERY]Y KO APYTHX MOATUIIOBA KapIIMHOMA JT0jKe
[komMOuHanmja  aHTpamuwkiamHa W nukiaodpochammma  (A/EC), komOunammja
aHTpALIMKIIMHA U TaKcaHa, KoMOMHaIMja nomerakcena u nukiopochamuna (TC)].

Hubana anjyBaHTHA Tepanuja

Kox mnamujeHTKuMmba ca BHUCOKMM PHU3MKOM 3a penanc OoNecTd WHAMKOBAaHA je
xomOuHnarja CDK4/6 nanburopa abemanukinbda y3 cTaHgapAHy XOPMOHCKY TEpanujy
(LHRH anamor + TAM/TIA) (A,I).

Wupukanyje 3a ajjyBaHTHY IPUMEHY a0eManukinOa cy: CBE IMalljeHTKHE KOje UMajy
YEeTUPU M BUIIE MO3UTHBHUX JMM(HUX 4BOpoBa WM 1-3 Mmo3UTHBHA yuM@pHA YBOpa
YVAPYKEHO ca TyMOpHMa > 5 cm W/WJIN TPaycoM 3 TyMOpa).

AbeManukinub ce mpuMmemyje y no3u of 2x150 mg per os y3 craHgapaHy XOpMOHCKY
Tepanujy y TOKy JBe TOAMHE; y Clydajy IM0ojaBe HeXKeJbEHUX JIejCTaBa, 103a Ce CMamYyje.
VY perucrpaunony crynujy (MonarchE) Ouno je ykipyueHo 43,5% npemeHomnay3HUX
xeHa, a pesyarar y ITT nonymnauuju (Intention to treatment) Cy 1noka3anu Jia je HAKOH
menujaHe npahema ox 42 mecena, abeManukiIuO 104aT CTaHIApAHO) axjyBaHTHO] ET
3Ha4ajHO CMamHMO PU3MK 3a M0jaBy MHBA3MBHOI pesanca paka aojke [HR 0,664 (95%
CI 0,578-0,762, p<0,0001)], ca armcolyTHOM pa3jIHMKOM y YETBOPOTOAMIIEO] CTOIH
IDES (invasive disease-free survival) on 6,4% y KOpPUCT TpaHe ca aOeMaIHUKINOOM
(85,8% [95% CI 84,2-87,3] npema 79,4% [95% CI 77,5-81,1] [20].

Hajydecranuju Hexxesbenu gorahaju rpagyca >3 6unu cy HeyTpoIneHHuja u Jujapeja.
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AJJYBAHTHA EHIOKPUHA TEPAIIMJA XOPMOH PELIEIITOP
MHO3UTUBHOI' (HR+), HER2 HETATUBHOI' (HER2-) KAPHHUHOMA J1OJKE,
KIMHUYKOI' CTAINJYMA I-11I, KOA IIOCTMEHOIIAY3HUX KEHA

Jdepunuumja xopmon-peuentop mno3utuBHOCcTH (HR+), XOpMOHOCEH3UTHMBHOCTH M
MEHONAay3HOT cTaTyca

[Ipar no3utuBHOCTH 32 yBohewme enmokpune tepanuje (ET), Ommo y amjyBaHTHOM WM
CHCTEMCKOM TIPHUCTYITy, CMaTpa ce€ MO3UTHBHOCT Ha ecTtporeHu pernentop (ER) w/mmm
nporecrepon peuentop (PR) Beha om 1%. Ha St. Gallen Koncensyc koHdepeHIHju
onpxanoj 2021. rogwHEe mpoIlEHAT eKcrepara KOju je Ijacao 3a yBOheme Ipara
no3utuBHocTH ER+ >1 y onHocy Ha ER+ >10% wusnocuo je 50:50 [1]. OBu pesyararu cy
notBphenu u Ha nocnenwoj St. Gallen xondpepenuuju y 2023. ronunu rie je sue ox 50%
eKcrepara Iiacajo 3a MPUMEHY EHAOKPHHE Tepamuje KOJ NalHjeHTKUEa YUjU TyMOp
nokasyje excripecujy ER>1%.

OcCeT/bUBOCT HA E€HIOKPHHY Tepanujy HJId XOPMOHO-CEH3UTHBHOCT, OCUM XOPMOH
perenTop NO3UTUBHOT CTaTyca, OHOCHO BUCOKE eKcripecHje perenrtopa 3a ecrporeH (ER)
w/unu nporectepoH (PR), Moke ce mpeaBuaeTM M HAa OCHOBY JPYTHX OHMOJOIIKHX
KapaKTepPUCTHKA TyMoOpa TOIyT: HUCKOT Tpajyca, HUCKE EKCIpecHje MpoudepaTHBHOT
mapkepa Ki67 (mymunan like A TyMOpHW WM JTyMUHAJI A TIONTHUITY CIIMYHH TYMOPH), Ka0 H
HER2-neratuBHor craryca. OcuM Tora, MOJEKylIapHH MOATHIIOBU KapuuHoMa aojke (KD)
MOTY C€ TPELU3HH]j€ OAPEAUTH Ha OCHOBY aHAJIHM3E TeHCKE EKCIIPECH]e Y TYMOPCKOM TKHUBY
noMohy TectoBa (CHIVI. gene expression signatures), TA€ je JyMuUHaI A moatur nobap
MPETUKTOP CHIOKPUHE CCH3UTHBHOCTH.

Menonay3a ce neduHUIIE Ka0 OICYCTBO MEHCTPYaJHOT LUKIyCa y Tpajamby O HajMame
12 meceru (>12 mecenu). XKeHe koje cy umase MOCISAHBU ITUKITYC MEHCTpYyalldje yHyTap
12 meceru ce neuHUITY Kao IepUMEHOTIay3HE.

AZljyBaHTHA eHIOKPHMHA Tepanuja

AJjyBaHTHa €HJIOKpPHHA Tepamnuja je MHIuKoBaHa Koj XxopMmoH penentop (HR) mosutuBHOT
KD ¢ 0063upoM Ha TO 5a cMamyje PU3UK OJ JIOKAJHOI PEelUAMBa, yIaJbeHOI peJarica,
KaplMHOMAa KOHTpajaTepalHe JI0jke, M MpoAykaBa YKyHHO TpexuBibaBame. ET je
MHAMKOBaHa KoJ o0a moiaTumna XopMoH penentop nosutuBHor KD, nymunan A like n
aymuHan B like Tuna, 6e3 063upa Ha BEIUYUHY TyMOpa, YKJbydyjyhyu 1 MUKpOMHBa3UBHU
KapIMHOM WJIM TyMop BenuuumHe 1 mm, u 6e3 oO3upa Ha HomaiaHu craryc. M3060p
€HJIOKpPHUHE Teparnuje, OCUM IOJITHIIA TyMOPA, 3aBUCH U Ol KIMHUYKOI CTaaujyMa 00JecTH,
MEHOIAy3HOI' CTaTyca U OYEKMBAHOT )KUBOTHOT BEKa.
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HNPEINIOPYKE

3a JKeHe ca KapUMHOMOM [0jK€ KJIMHHUYKOr craaujyma | mnpemopyuena je ET
TaMOKCH(EHOM M UHXHOUTOpoM apomarase (IA) y Tpajamy o et ronuHa.

3a ’eHa ca KapIIMHOMOM JI0jKe KIMHUYKOT ctafujyma II, moceOHO yKOIMKO je ped 0 HOAyC
MO3UTHUBHO] OOJECTH, WM YKOJHMKO j€ TAIHMjeHTKUEba MPETXOMHO NMPUMMIIA TET TOIUHA
SHJIOKpHUHE Teparije ca TaMOKCH(EHOM, MpernopydeHa je npomayxena anjyBantHa ET y
Tpajawy on 7 10 10 roguHa, ¢ 063UpOM Ha TO Ja MaIfjeHTKUbE ca 3axBaheHnM TuMQpHUIM
YBOPOBHM aKCHJIE UMa]y AyTOTPajHH MEP3UCTCHTHU PU3UK O] pearca 00JIeCTH.

3a jkeHe ca KapLUUHOMOM J0jKe KiIuHM4Kor craavjyma I, mpenopyuena je mpoaykeHa
anjyBantHa ET y Tpajamy o 10 ronuna.

VY U3BECHHM OKOJIHOCTHMA, YCIJIEH OINILUTEr CTama MalMjeHTa, MPHIPYKEHUX O0JIeCTH
W/WIM TOAMHA XXUBOTA, JEIMHU BUJ Jiedema KoJ nanujeHTkuma ca HR+KD moxe O6utu
agjyBanTHa ET, yak ¥ y OCYCTBY APYTHX 3HAKOBA M3PA3UTE XOPMOHCKE CEH3UTUBHOCTH.

Kon mocTMeHoOmNay3HHX K€Ha Mpenopydyyje ce MpUMeHa WHXHOUTOpa apomara3e TOKOM
nederma anjyBanTHoMm ET, Ouio y mpumapHoMm mpuctymy (€HIN. up-fron) Wiav HakoH 2-3
roAnuHe MpUMeHe TamokcudeHa (y CEKBEHIIM), ¢ O03MpOM Ha TO Ja JOJaTHO CMamyjy
PU3UK o1 penarca OonecTy.

XKene ca BucokopuznuauM HR+KD 3axreBajy 3anounmame ajnjyBantHe ET nuaxubutopom
apomartaze (M, A); oBe manujeHTKUbE Cy M KaHIUIATH 3a MpoAykeHy aajyBaHTHy ET y
Tpajamy on 7 no 10 ronuHa.

3a xene ca HR+KD xmmumuxor cragmjyma II m III mpenopydena je xomMOuMHOBaHa
Tepanuja, aajyBantHa ET y3 abGemanuknuO. [lanujeHTKHIbEe KaHIUAATH 32 JICUYCHE
abeMaIMKINOOM Cy TAalUjCHTKUIbE KOje MMajy >4 mo3uThBHA JuMdHa yBopa wim 1-3
MO3UTHBHA JIMM(HA YBOpAa U TyMOp >5 cm w/wim rpagyc Tymopa 3. AOGeMarukiud ce
MO)XK€ KOMOWHOBATH ca TaMOKCH()EHOM MM MHXHOUTOPOM apomaraze. AGeManukind ce
npuMemyje opaHo, 150 mg 1Ba myTa JHEBHO, KOHTUHYHPAHO TOKOM JIBE TOMHE.

XKene ca HR+KD, koje cy nHocuouu repmuHaruBie BRCA 1/2 myrammje, u umajy III
KIMHUYKU CTaJujyM Oonecty, >4 Mo3uTHBHA JIUM(pHA YBOpa y nasyxy (YKOJIHKO je KeHa
priori oNepUcaHa) WIK HUCY MOCTUIJIE MATOJIOMIKKA KoMIIETHH oaroBop (non-pCR) u CPS
EG scor>3 (nakoH Heoa/jyBaHTHE XEeMUOTEPAIHje) Cy KaHIUIATH 32 aJ[jyBaHTy Teparujy
onarmapu6oM (PARP wmnxmOuropom) y kxomOmHammju c angjyBanTHOM ET, Ha ocHOBYy
pesynrara OlympiA crynuje (Buaetu tademy 3) [5]. Onanapub ce Moxxe KOMOMHOBATH ca
TaMOKCHU()EHOM WM WHXHOMTOpHUMa apomarase. Onanmapud ce mpumemyje opaiHo, 300
mg JBa IyTa IHEBHO, KOHTHHYMpPaHO TOKOM TOJIMHY JaHa (3a Bulle HH(poOpMaiuja
MOTJIeAaTy ToraBJbe [ epMUHATHBHE WM HACJIEHE MyTalllje Y KapIuHoMy Jojke) [2—4].
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Tabena 3. CPS EG scor

CPS EG scor Bonosu
Knuandky ctaaujym (mpe iedemna) I TINO, TON1mi, TIN1mi 0
A TONI, TINI1, T2NO 0
1IB T2N1, T3NO 1
JIIVN T0-2N2 1
111B T4NO-N2 2
1IC omo koju T N3 2
[Tatomomkn craaujym (moce iedema) | 0 TO0/isNO 0
I TINO, TON1mi, TINImi 0
A TONTI, TIN1, T2NO 1
1IB T2N1, T3NO 1
1A T0-2N2 1
11IB T4ANO-N2 2
Ic ouo xoju T N3 2
Penenrtopcku craryc ER* :
ER - 2
1 wnu 2 0
XUCTOJIONIKY Tpaayc 3 1

AZjyBaHTHa IW/baHa Tepanvja MHXMOMTOpPHMMA LIMKJIMH 3aBHCHe KuHa3de 4/6 (CDK
4/6) y3 ET

VY 2020. roquau TyONMKOBaHM Cy pE3ylATaTH TPU BEIUKE PaHIOMHU30BAHE KIMHUYKE
CTyAM]e KOje Cy MCIHUTHUBAJIC Ja JIM J0JaBamke¢ WHXHMOWTOpa IHMKJIMH 3aBUCHE KUHa3e 4/6
CTaHJap/AHOj aJjyBaHTHO] €HAOKPUHO] TEepamHji KOJ >KE€Ha ca KIMHUYKUM cTaaujymom II
i [II, kom HR+ KD, noHocu KIMHUYKY KOPHUCT y BUAY OoJber ucxozaa nedema [6—8]. IBe
cryauje, PALLAS u PENELOPE-B, y kxojuma je ucnuTuBaH najn0ouukind, HUCY MOKazaje
no0oJblIamke MpeKuBIbaBamba 06e3 donecty, 10k je MonarchE ctyauja, koja je ucnurupana
abeMankiMO y Tpajamy Of ABE ToAWHE y3 craHmapany aajyBantHy ET (5-10 romuna)
NOKa3ajia 3HauyajHO Mo0OOoJbIIake UCXO/a JIeUeHa KOje Ce OTIIeIalo y HIKOj CTOIM periarca
Kao W TpeHay OoJber YKymHOT TpexuBihaBama [8]. HemaBHO cy 00jaB/beHM HOBUjH
pesynratu  MonarchE crtyamje koju mOTBphyjy KOpPUCT TPUMEHE aJjyBaHTHOT
abemanuknmmba y CHW)KaBamby CTONE pejarnca OolecTd W TpeHIy OoJber YKYITHOT
NpeKuBIbaBamka. AOeMalMKiInO, Yy TOpe HaBEACHO] WHAMKAIMjH, MPENopydyeH je Ha
nocienmoj Koncensyce koudepentmju St. Gallen 2023. ronune.

Jomr jenna crynuja, NATALEE, nokasana je mo3uTHBHE pe3yJaraTe y IpeKUBIbaBamy 0e3
penarica 6oecT Koj MaiujeHTKkumba ca panum HR+ kapumnom gojke, 11 u 11 xmuHIYKOT
craamjyma, y kojoj je ET (TamokcudeH i HeCTepOIUHN WHXHOUTOP apoMarase) J0aar
pubonuKIud y Tpajamy of Tpu roauHe y ao3u ox 400 mg nHeBHO (HMXa J03a JieKa y
omHocy Ha no3y on 600 mg koja ce mpuMmemyje y jedewy meractarckor HR+KD). V
onHocy Ha MonarchE ctymunjy nomymanuja nanujeHara y NATALEE crynuju je mmpa u
oOyxBaTuiia je M manujeHTkume [l KIMHUYKor cramujyma 0Oe3 3axBarama JUM(HHUX
yBopoBa. [IpBu pesynratu NATALEE cryauje cy HenmaBHO 00jaBibeHHU y 1enoctu [9], a Ha
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KoH(pepeHuuju EBpomnckor yapyxkema MEAMKaTHUX OHKoJora onpxanoj 2024. romune
NpUKa3aHd Cy M TIO3UTHBHU pE3YITaTH YKYIHOT TIPEKUBJbaBaka Yy IEJOKYITHO]
NOMYJIallKjU TTalKjeHTKUbA, KA0 U KOJ HOMYC MO3UTUBHUX W HOAYC HEraTUBHHX, kon Il u
11 xmuHUYKOT cTagujymMa, U KoJ nanujeHTKkumba Miaahux ox 40 u crapujux ox 40 roauHa.

HeoanjyBantHa enoxkpuna repanuja kox HR+HER2- kapuunoma 10jke, KIMHHYKOT
cragujyma I1 n 111

HeoanjyBanTHa nuiau npeoneparuBHa €HIOKPUHA TE€paIija MOXE C€ KOPUCTUTH Y TepaIuju
TyMOpa KOjU TIOKasyjy jaky ekcrpecujy peuenropa 3a ER m PR, xon >xena koje Hucy
KaHJIUJIATH 332 HHUIIM]AJIHO OTIEPAaTUBHO JICUCHE, a UMajy TyMOpe urja Ouostoruja (JryMuHa
A like) wnu xuctonoruja (J00yJapHM KapIMHOM) IIOKa3yje Mamy OCETJbUBOCT Ha
XEMHOTEpaIijy T3B. XEMHOCCH3UTUBHOCT, OTHOCHO IJe ce oueKkyje Aa he HeoanjyBaHTHa
ET npyxwurtu Behy xopuct on xemuorepamnuje. Y KIMHAYKO) MTPaKcH Hajyemhe ¢y TO jKeHe
CTapuje >KMBOTHE [OOM ca NpPUAPYKEHUM OOlleCTUMa KOje OTEeXaBajy MpPHUMEHY
XeMHUOTepaImje.

3a mocTMEHOIay3He KeHEe ca TyMOpHMa HHUCKOT I'paJyca W/WiIM HHUCKOT PH3UKA 32 periarc
OosilecTu IpemMa pe3ysTaTiMa aHajlu3a FeHCKUX TeCTOBa (€HINI. gene expression signatures,
GES) xemmorepanuja Huje Tepanuja uzdopa (98% excnepara ce uzjacuuiio Ha St. Gallen
macawy 2021. roqune). Mcte rogune je 73% excreparta miacajio 3a M3BOoheme I'eHCKUX
TECTOBA HA Y30PKY U3 core OMOIICH]E pajiy CEJeKIMje OHMX MallijeHaTra Koju Cy KaHIuaaTu
3a MpUMEHY HeoaJjyBaHTHE XeMHOTeparnuje vs Heoa ljyBaHTHE €HOKpUHE Tepanje.

Knuanuka WMCKycTBa yKasyjy Ha jeIHAKy CTONy KIMHHUYKOT OJrOBOpa KOJ MpUMEHE
HEOaJjyBaHTHE €HIOKPHHE Tepanuje Kao W HeoaljyBaHTHE xemuorepanuje. Hujeman ox
OBHX TPHCTYINa PYTHHCKH HE MOCTHXKE CTOIY IaTOJIOIIKOT KOMIUIETHOT OJTrOBOpa (EHIJ.
Pathological complete response — pCR) Behy ox 10% [10, 11].

Hekonuko cTyamja cyrepuiie Aa je maja BpeaHocTy npoiudepatuBHor Mapkepa Ki67 Tokom
npumeHe HeoanjyBaHTHe ET moBOJbaH NPOTHOCTHYKM Hamas, Ja C€ Tako MOry
UIEHTU(UKOBATH OHH TAlMjCHTH Ca E€HAOKPUHO CEH3UTUBHHM TYMOpPHMa KOJ KOjUX je
MaJio BEpOBATHO Jia he MMaTH KOPUCTH O MPUMEHE HEeO W/WIIH a/ijyBaHTHE XEMHUOTEpaIuje

[12].

[Mpunukom m3bopa HeoanjyBantHe ET Mopajy ce momToBard mcTa MpaBwiia Kao M 3a
aJIjyBaHTHO JIeUeHe, Y3ruMajyhu y 003Up MEHOIAy3HO CTalkhe U OJHONIJBUBOCT JICKA.

HeoanjysantHa ET ce npumemyje on 4 10 8§ Mecenn WM A0 MaKCHMAJTHOT TEpPaITHjCKOT
oarosopa tymopa. ET ce HacTaB/ba HakoH omepalyje, OHOCHO y aJJyBaHTHOM MPHUCTYILY.
VYKOIMKO M30CTaHe OAroBOp HakoH 2—4 Mecena npuMeHne HeoaajyBanTHe ET, monocu ce
OJUTyKa O IPYTOM MOJAIUTETY Jieuera (CUCTeMCKa Teparnuja Wiu JOKaTHU BUIOBH JicUeHa,
paauoTepanuja Uiy Xupypruja).

IlocTHeoanjyBaHTHA Tepanuja HAKOH HeoaajyBaHTHe ET

[TocTHeoanjyBanTHa Tepanuja Moapa3yMeBa npuiarohaBame Jajbe Tepanuje pe3uyaTHoM
TyMOpcKoM ontepehemy (MpUMapHH TyMOp W/WIM aKCWIApHH JUM(ATHIM) HAKOH
CHPOBEJICHE TPEOIIEPATHBHE Tepanuje (CHCTEMCKEe Tepanuje W/WIM JIOKAJIHE Tepanwuje,
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panuotepanuje). Behuna sxena ca HR+KD he umaru pesugyanHy OonecT ympkoc
HEO0a/ljyBaHTOM JICUCHY, OMII0 XeMHOTEPAITHjOM HITH €HIOKPUHOM TEPaIyjoM.

XKene ca 3HaYajHUM pE3UIyaTHHUM KapIMHOMOM HAKOH CIpPOBEICHE HEO0a]jyBaHTHE
EHJIOKpUHE Tepamnuje: Tymop Behu on 5 cm (moxpikano 77% excriepara Ha MOCIENHO] St.
Gallen xondepenmmju 2021), mo3uTuBHM axkcwiapHu juMpatunm (mogpxano 55%
eKcrepara), moce0HO YKOJIMKO je Opoj Mmo3uTHUBHUX JTuMdaThka u3zHag 4 (moapxkano 91%
eKcIiepaTa), ca HENOBOJHHUM OHOJOUIKMM KapaKTePHCTHKaMa: BHIIHM TPagyC, BHUIIN
pe3yaTaTu TeHOMCKOT pu3uKa (moapxkano 72% excrepara), Wi JK€HE KO/ KOJUX j€ TOKOM
NpUMEHE HE0aJjyBaHTHOT JieUueHha CHIOKPUHOM TEparujoM JONUIO JO0 MPOTPEecHje
Oosectu, KaHOUAATH Cy 3a aJjyBaHTHY XeMHOTepanujy. Y CBETIy HOBHUX pe3ylTara
MonarchE cTynuje manmjeHTKHImbEe Koje uMajy >4 mo3uThBHa TuM(pHa uBopa uiau 1-3
NO3UTHBHA JTUM(HA YBOpa U TyMOp >5 cm W/WIM Tpaayc TymMopa 3 jecy KaHIuAaTH 3a
npuMeHy abemarukinba y komOuHanuju ca ET, 6e3 003upa aa 11 cy MpeTxoaHO MpUMUie
XeMHOTEpaIujy.

IIpoay:xeHa agjyBaHTHA €HIOKPHHA Tepanuja

ITPEITIOPYKA

[IponyxeHa anjyBaHTHa €HJOKpPHMHA Tepamnuja, Koja yKJbydyje MHXMOUTOpE apomarasze
(Al), y Tpajamy ayxeM oA MeT roAMHA, MHAUKOBaHA j€ KOJ JKeHa ca HOAYC-IIO3UTHBHOM
Oonemrhy.

OBy npenopyky moapxkano je 87% ekcnepara Ha St. Gallen xondepenuuju 2021; 34%
eKCIiepara ce M3jacHWIO 3a JonatHe 2—3 roauHe (7—8 rogquHa yKyIHO), 10K je 53% rimacaio
3a YKyITHO Tpajamke MpoayKeHe eHaoKkpuHe Tepanwuje 10 10 roguna [1].

MHore skeHe ca HOAYC-HeraTMBHOM OoJsiemihy Cy NOTeHUMjaJqHM KaHAWAATH 32
NPOAY-KeHY eHIOKPHHY Tepamnujy, a Ha OCHOBY NpOLleHe PU3MKa 0] peJianca 6o1ecTu
kopuctehn 106po mo3HaTe NMporHocTuyke mapamerpe. Mehytum, kopucT ox nmpumeHe
npoxyxene ET xom oBux jxeHa he OuTM Mama y OmHOCYy Ha HOIYC-TIO3HUTHUBHE
NalMjeHTKUE, T€ je HEONXOJaH HHIUBUAYAHH TNPUCTYN y AyKuHH Tpajama ET
y3umajyhu y 003up penyKIujy pu3ruKa ¥ MoJHOUUBUBOCT Jieka [13].

7Kene koje mMajy Hoayc-HeraTHBHY 00J1eCT M HH3aK PH3MK 3a peJanc mnpema
NPOrHOCTHYKHMM TapaMeTpuMa HuUcCy Kanauaatu 3a npoay:xkeny ET. Kopuct ox
npumeHe npoxayxxeHe ET nonasu ycnen nmpeBeHIMje CeKyHIApHOT MM KOHTpalaTepaTHoT
KapLMHOMA J0JKe, Ka0 M CHMKaBamka pU3MKA O]l yAaJbeHOr peinarca OojecTH. 3a cajaa
jeArHa CTyzIuja Koja je Mmokaszajla pasiiMKy y YKYITHOM IpexuBibaBawmy je GIM4 crtynuja
[14]. IIponyxena ET je unaukoBaHa y yKynHoM Tpajamy A0 10 roausa. Y TOKy Cy CTyauje
KOje UCIIUTY]y Tpajame nponayxkene aajyBantae ET y Tpajamy ayxem ox 10 roguna.

3a caga ekcneptu St. Gallena (2021. rogune) HHCY MOIpXKaNIU ymoTpedy MOJEKyIapHe
JIMjarHOCTUKE paJid JIOHOMICHA OJIYKE O TPOIYKEHO] aJjyBaHTHO] €HIOKPHHO] Teparuju.
Takohe, St. Gallen Koncensyc kon¢epenimja 2023. roguHe motBphyje na NPHIMKOM
JIOHOIIIEHha OJIyKe O JYy)KHHU Tpajaba CHIOKpUHE Tepamnuje Tpeba y3etnm y o003up
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KJIMHUYKO-TIATOJIONIKE MapaMeTpe TMOMmyT CTaaujyma OoiecTH, rpagyca Tymopa, Ki67 u
TECTOBE TEHCKE eKcIpecHje Hariamasajyhu na wmak Hema, 3a caja, JOBOJBHO IOJaTaka
KaKo OM ce KOPUCTUIIM CaMo TOJAIM O TEHCKO) EKCIIPECH]H Y JOHOUICHY OAIYKE O Iy>KUHH
Tpajama anjyBantHe ET.

[Mocrano je KIMHUYKH yOOWYajeHO Ja c€ KOPUCTE TECTOBH I'CHCKE eKCIIpecHje Kako Ou ce
yTBpAWIO Aa jau nanujentkume ca HR+, HER2-neraruBHUM KaplimHOMOM JI0jKE 3aXTeBajy
JIeueHkhe aljyBaHTHOM XeMHUOTeparujoM, ropen anjyBantae ET (Buaetn noriasbe TecToBu
TeHCKE eKCIIpecHje y paHoM KapuuHomy nojke). Tpu mpocnektuBre cryauje (MINDACT,
TAILORXx, RxPonder) cy nokazane na xeMuoTeparnuja He moO0oJbIIIaBa NCXO/IE JICUEHa KOJI
MOCTMEHOMAY3HUX TaIlUjeHTKUba YHjU TyMOPHM HMajy HHU3aK TEHOMCKH pe3yiTar.
Kom6unanuja Huckor rpaayca u/unu Hu3ak HuBo Ki67, Bucoka ekcripecuja ER w/um PR,
Kao u nobap oaroBop Ha Kparky mpeomneparuBHy ET Moxe MOCIY>KHUTH Kao WHAMKATOP
NOBOJbHE OMOJIOTHjE€ M HCXOZAA JieueHma y CUTyalHjaMa KajJa T€HOMCKO TECTHUpame HHje
JOCTYIIHO.

AnjyBanTHa xemuorepanuja kox HR+ HER2- panor kapunnomMa aojke

ITPEITIOPYKA

[Ipumena anjyBantHe XxemuoTepanuje y paHoMm HR+HER2-KD Huje unaukoBaHa y
KIMHUYKOM cTaaujymy | m Il ykonuko cy NpUCyTHM MOBOJbHU OHOJOMIKM HapamMeTpu
MOMYT HHUCKOT WM Cpelmer TIpaxyca, HHCKe BpeaHocTH Ki67 wuHAeKca, BHCOKE
excripecuje ER w/mmum PR, Huckor pusmka 3a pemamnc OOJIeCTH CXOAHO pe3yaTaTuma
TECTOBA TEHCKE eKCIIPECH]je: eHIIL. recurrence score<25 (N+) mmu 16-25 (N-), wiu HECKOT
pusnka nmpema 70-reHckoM 3amwucy (eHrI. low risk).

Pesynratu reHOMcKOTr TecTupama, (€HIII. gene expression signature), OCUM ILTO HaM Jajy
Mpenu3Hnjy UHGOPMANH]y O OHOJIOIIKOM TMOATHILY TyMOpa, OHU CBE BHWIIE JOMPUHOCE
OMoNIOIIKN MHPOPMUCAHO] OJUTYLIM O KOPUCTH Ol JI0/laBama XeMHOTepalnuje KeHama ca
HR+HER2-panum xapuunomom pnojke. Cryaumje TAILORx, RxPonder, MINDACT cy
yTHLIAJE J1a Ce TMPENopyKe 3a MPUMEHY aJljyBaHTHE XeMHOTeparnuje KoJ OBHX KeHa U3MEHE
[15, 16]. Pesyararu oBUX CTyaMja Cy yKa3ald Ha TO Ja pyTHHCKA MPUMEHa XeMUOTEpaIluje
KOJI TTOCTMEHOTIay3HUX JeHa ca paHuMm KD, xmmamukor cramujyma I u Il (ykipyayjyhu
HOJYC TIO3UTHBHE, OJJHOCHO JI0 TPH MO3UTHBHA JIMM(HA YBOPA) U HUCKOT PH3HKA 3a PeJiarc
Ha OCHOBY pe3yJiaTa FTeHOMCKHX TECTOBa, 1e(DUHUCAH K0 €HII. recurrence score UCHOA 25
(Oncotype®) wnm HH3aK pu3MWK eHI. low risk (Mammaprint®), Huje mHAMKOBaHA. OBO
notBplyjy U pesynratu ayrorpajHor npahemwa knuHnukux cryauja TAILORx, MINDACT
u RxPonder: HemMa kopHCTH 0 IPUMEHE XEMHUOTEpaIje KO MOCTMEHOIAy3HUX JKeHa ca
TYMOpHUMa KOjU MMajy HUCKOPHU3MYHE F'€HOMCKE pe3yiTare, ykibydyjyhu u skeHe ca HOmyc
no3uTHUBHOM Oonemrhy (10 Tpu uMdHa yBOpa).

3a caga He IOCTOje MOAAIM O IPUMEHH T'€HOMCKHX TECTOBAa y Ae(pUHHCABY yIore
xemuorepanuje koxg HR+KD xmmamuxor cramujyma III. Mcropujcku cranmapn je
aJjyBaHTHa XeMHUOTepanuja y KiIMHW4YKoM cragujymy III, yxspyuyjyhu wu mnolGymapau
KapLUUHOM. Y H3BECHUM OKOJIHOCTHMA IOINYT MOBOJbHE OHoOioruje Tymopa, rpaayca I,
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Ki67 <10%, unu eHm. recurrence score <11 Moxe ce pa3MOTPUTH HM30CTaHAK IpPUMEHE
XeMHOTeparuje.

XeMHOTepanujCcKi MPOTOKOJ KOjH MPEACTaB/ba CTaHAAP Y JIeUuelhy KIMHUYKOT CTalHjyMa
III je cexBeHma aHTpanuKiIMHA-TakcaHa. Kamga je peu o xiamHmukoMm ctaaujymy [ u 11
excriepti Ha St. Gallen xoudepenmmju 2021. romuHe cy miacaym Ha cieachu HauwH:
takcaHcku pexuMm (TC, 44%), anrpauukinuncku pexuMm (AC, 14%), cexBeHua
aHTpalMKINHA-TakcaHa (42%).
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OBPACIIU 'EHCKE EKCIIPECHUJE U IPYTU BUOMAPKEPU
3A OUIYKY O IPUMEHU AJJYBAHTHE XEMUOTEPAITUJE
N XOPMOHCKE TEPAITMJE KOl ITAITMJEHATA CA HR-IIO3UTUBHUM
N HER2-HEI'ATUBHUM KAPIIMHOMMMA JTJOJKE

OO0pacuu resucke ekcnpecuje

[Mopen kmacuunux (pakropa mporHo3e (BeIMYUHA U TPaTyC TYMOpa, HOXYCHU CTaTyC, HUBO
ER, PR u Ki67 ekcripecuje) y omyIy aa g IPUMEHUTH aJ[JyBaHTHY XEMHO-XOPMOHCKY
(A-HT+ET) wm camo xopmoHcky Tepanujy (A-ET) kon manujenara ca HR-mo3utuBHUM 1
HER2-neraruBHUM  TyMOpuMa HMHTEPMEIUJEPHOT pH3WKAa 3a pejarnc  OoJecTH,
KOMEPLHjaIHO Cy AOCTYIHHM TECTOBU obOpazama rercke excrpecuje [1-2]: Oncotype DX
[21-rencku enri. recurrence score (RS) tect] [3—5], MammaPrint (Amctepaam 70-reHCKH
tect) [6], Endopredict (EP 12-rencku tect) [7], PAM 50 (Predictor Analysis of Microarray
50) 50-rercku Tecrt [8], BCI (Breast cancer index) [9] u IHC4 cxop [2].

OBH TECTOBHM MOTY C€ pa3Marparu kao momoh y omyiu 3a npumeny A-HT kox marujenara
ca HR-nosutuBaum u HER2-HeratuBHIM TymopHuMa fojke y cieaehum cutyarujama:

Oncotype DX 21-reHCKH TeCT

1. TIocrmenonaysue xene (>50 rox) pTlc-2 / pNO—pN1 (1-3 mo3utusHa 1uMdHA 9BOpa):
a) RS >26 — mpenopyuyje ce A-HT+ET (A,]);
0) RS <26 — nmpenopyuyje ce agjyBantHa ET (A,I);

2. TIpemenomnaysne xene (<50 rox) pTlc-2 / NO:
a) RS <15 — npenopyuyje ce A-ET (A,D);

0) RS 1620 — mpenopyuyje ce A-HT+ET wiu A-ET (OFS+IA/TAM); He moctoju
KOHCEH3YC, JIeo ekcriepara cmarpa na HT mMa mupeKkTHU HMTOTOKCHYHU edekar, a 1eo
excriepara cmarpa na HT moctmke cBoje edekar HHIyKOBamkEM CEKyHIapHE aMEeHOpeje
(A,Il); KIMHUYKKA PU3UK TPOLCHEH HAa OCHOBY BEJIIMYMHE M Tpajyca TyMopa5 MOXe
nomohu y ommyiu 3a npumeny A-HT (Hu3ak KiIMHUYKY pu3uk — 6e3 aajyBantHe HT);

B) RS 21-25 — npenopyuyje ce A-HT+ET wnmu A-ET (OFS+IA/TAM); He mocroju
KOHCEH3YC, J1e0 eKkcriepara cmartpa na HT nma qupekTHU HUTOTOKCHYHU edekar, a 1eo
ekcriepara cmarpa aa HT nmoctike cBoje edekar HHIYKOBAlkEM CEKyHIAapHE aMEeHOpe]je
(ALII); cpenma ancomyTHa KopucT o AoxaBama A-HT uznocu 6,4—8,7% 6e3 o03upa Ha
KJIMHUYKU PU3UK;

r) RS 226 — npenopyuyje ce A-HT+ET (A,II).

ASCO 2022. mpenopyke o OHOMapkepuMa KOJl paHOI KapIMHOMa JOjKe: 3a
npeMeHomnay3He >keHe ca pNl1 Huje wunaukoBaHn Oncotype DX, jep Tect HHje
uHopmaTuBaH Oyayhu na ce npenopyuyje 1a cBe skeHe Tpede na nooujy A-HT+ET.

> Husak KIMHAYKH pusuk: T<3 cm, G1; T<2 cm, G2; T<1 cm, G3.
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MammaPrint 70-reHCKH TeCT

1. Tloctmenonaysue xene (>50 rox), BUCOK KiuHWYKH pu3uK pNO-pN1 (1-3 mo3uTuBHa
nuMQHa 4BOpa):

a) Bucox renomcku pusuk — npenopyuyje ce A-HT+ET (A,I)
0) Huzak renoMmcku pusuk — npenopyuyje ce A-ET (A,I)

2. TIpemenomnaysue xene (<50 rox), BUCOK KaMHHUKH pu3uk pNO—-pN1(1-3 mosuruBHa
Inn) (A,Ila):®

a) Bucok reromcku pusuk — npenopyuyje ce A-HT+ET

6) Huzak renomcku pusuk — npenopyuyje ce A-HT+ET unu A-ET (OFS+IA/TAM); ne
MOCTOjU KOHCEH3YC, JIe0 ekcrepara cmarpa na opae HT mMa mupeKTHH MUTOTOKCHYHU
epekar, a geo ekcrepatra cmarpa nga HT moctmke cBoje edekar HHIYKOBAHEM
CEeKyHJIapHE aMeHOPEje)

Endopredict (EP) 12-rencku tect’
1. pNO®*-pN1 (1-3 mosutiBHa MM(Ha YBOpa):
a) Hu3aK ckop (£3,3): mpenopyuyje ce A-ET;
0) Bucok ckop (>3,3): mpenopyuyje ce A-HT+ET.

Breast cancer index (BCI)

1. Ilpe/moctmenonay3ne sxeHe, pNO-pN1 (1-3 mo3utuBHa numdHA YBOpa), KOje CYy
npumaine A-ETx5 roguna u koje cy 6e3 penanca 6onectu (B,I1a):

a) Huzak H:I onHoc — He mpenopyuyje ce nmpoayxena ET;
6) Bucok H:I onHoc — mpenopyyje ce mpoayxena A-ET.

Hujenan on HaBeneHMX TeCTOBa T'€HCKE EKCIpecHje HHUje Ha JHMCTH aHajh3a Koje
pedynaupa PO30. M3abpanu cy 3a HAIIMOHAIHU BOAMY, jep UX JyTo TOAMHA MPENOpPydyjy
CTpYYHHU BOAMYM 3a Jieuewe nanujerra ca panuM HR-mosutuBHuM m HER2-HeraruBHIM
KaplIUHOMHUMA JIOjKe.

YpPOKHHA3HU AKTHBATOP NMJIA3MHUHOTeHA W MHXHOMTOP AaKTHBATOpPa MJa3MHHoOreHa 1
(uPA/PAI-1)

OnpehuBame uHTparymopcke KoHueHtpauuje uPA/PAI-1 xopumthemem ELISA Tecta Ha
CBeXeM (CMP3HYTOM) y3pOKY TyMopa HHAUKOBaHO je kox A,III [10-13]:

1. IlpemeHonay3He u noctMeHonay3He xeHe pT>15-50 mm, NO

% ASCO 2022. npenopyke 0 GuoMapkeprMa KOJl PaHOT' KapIMHOMA J0jKe: 3a peMeHomayy3He xkene ca pNO-
N1 nuje unaukoBan MammaPrint, jep TecT HUje uHpOopMaTuBaH Oynyhu na ayTopu cMarpajy z1a cBe )KeHe ca
N1 tpeda xa nobujy A-HT+ET, nox xon skeHa ca NO TymopuMa mpenopydyjy camo Oncotype DX TecT.

7 ASCO 2022. npenopyke 0 GHOMapKepiMa KOJ PaHOT KaplMHOMa JI0jKe: 3a MpeMeHomay3He sxkeHe ca pNO-
Nlunje nanaukoBan EP tecr.

¥ T1-2/pNO+EP >3,3: rmsak EP ckop y NO moarpyIu craBiba oBe TyMOpe y TIOArpyIy pr3ika kao pT1a-b/NO.
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a) uPA >3 ng/mg nporenna w/unu PAI-1>14 ng/mg npotenHa — pa3sMOTpUTH yBOheHe
anTpanukiuinacke A-HT+ET;

0) uPA <3 ng/mg nmpotenna + PAI-1<14 ng/mg nporenna — npenopyuyje ce A-ET.

OBa MeToma HUje 3aXKMBENa y IIMPOKO] PYTHHCKOj TMpakcH 300T orpaHuYerma M3Bolema
TECTa IIe Ce KOPHCTH HCKJbYYHMBO CBEXe (CMP3HYTO) TKHBO TyMopa. Moxe na ce paju
caMo y IEHTpUMa KOju MOTY Jia TomTyjy cBe 3axreBe. HajuoBuje ASCO 2022. npenopyke
o Ouomapkepuma y paHoM kapuuHoMmy aojke [2] u NCCN Bomuu (v 2.0 2022) [1] He
CBpCTaBajy oBaj OMOMapkep y mpemnopyke 3a outyky o npumenn A-HT kon manmjenara ca
aymuHaiaauM HER2 neratuBHuM TymMopuMa, anu ce u najbe Hanasu y ESMO 2019. u AGO
(Guidelines Breast Version 2022. 1E) Bomnuuma [14—15].
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HNPUMEHA BUCDOOCPOHATA Y AIJYBAHTHOM JIEYEBDY
MHAIHNUJEHATA CA KAPHUHOMUMMA JTIOJKE

Buchocdonaru ycnopasajy Merabonam3aM KOCTHjy TaKO LITO MHXUOMpaAjy ca3peBame H
AKTUBHOCT OCTEOKJIAacTa M BaXKHU CY Yy MPEBEHIUJU OCTEONOpo3e U (paKkTypa Be3aHUX 3a
IpOIEC CTapema, y MPEBEHIWjH KOMIUIMKAIMja KOIITAHWX METacTa3a, OCTEOINCHHje |
OCTEOIOpOo3e HHIYKOBaHMX NpUMEHOM uHXxuOutopa apomaraze (A,I) [1-3]. EBCTCG
MeTa aHanu3a 0asupaHa Ha MOjeAMHAYHHM ToaanuMa ykipyumia je 18.766 xena (18.206
Koje cy Owie yKJ/byudeHE Yy paHJIOMH30BaHE CTyJIWje ca 2—5 ToAWHA TPUMEHE
oucdochonara vs KOHTposie) ca meaujaHom mnpahewa 5, 6 romuna [4-6]. YV rpymm
NOCTMEHONAY3HUX JKEHa O€JIekM Ce 3HAYajHO CMamEHEe JIECETOTOAUIIBEr pHU3HMKa 3a
mojaBy MeTactasza y koctuMma (aps A 2,2%; RR=0,72, 2p=0,0002) u cmpTHOT Bcxona 300r
paka nojke (aps A 3,3%, RR=0,82, 2p =0,002). OBa kopHCT HE3aBUCHA j€ OJ THUIA
6uchocdonara, meme AaBama jeka, craryca ER y npumapHOM TyMopy, HOJyCHOT cTaTyca
U TpUMEHe aJjyBaHTHE xemuorepanuje. buchochonatu cmamyjy pHU3MK 32 HACTaHAK
dpakrypa xoctujy 3a 1% (7,5% vs 6,3%, RR 0,85, 95% CI 0,75-0,97; 2p=0,02).
VY3umajyhu y 003up yTuIaj Ha UCX0J Jiedeha KapIIMHOMA J0jKe, IOCTUTHYTH Pe3yJITaTH Cy
pena BemUYrHE ancoIyTHE KOPUCTH Of] yBohema aHTpauuKiInHa, OnucdochoHaT cy yuum
y 3BaHMYHE MPEMOpPYKe 32 a/IjyBAaHTHO JICUCHE MOCTMEHOIIAY3HHUX JKE€Ha ca KapIUHOMUMA
nojke [7].

IIpenopyke 3a npumeHny Omucdocdonara y agjyBaHTHOM Jiedyermy PaHOI KapUMHOMA
nojxe [8, 9]:°

« bucdochonaru cy nHANKOBAHH KOJ MMalljEHTKHbA ca HUICKUM HUBOOM €CTPOTeHa Koje
ce Haja3e y MeHormnay3H 0e3 0031pa Ha TO Kako je MeHOIay3a MOCTUTHYTa (IPUPOIHUM
MyTeM Yy Tpajamy o1 12 Mecenu mpe 3a04Yibamka a/ijyBaHTHE CUCTEMCKE Teparnuje Win
jatporeno mpumeHoM LHRH anamora wmm oBapuwjasiHOM abiamujoM KOJ MIlaaux
*KeHa), 0e3 o03upa Ha OMOJIOTH]y TyMOpa, HAPOUMUTO KOJ BHUCOKOT PU3MKA 3a pelaric
oomnectu (A,I)

« Kopuct ox mpumene OucdochoHaTa 3aBUCH O] HHIMJATHOT PHU3MKA 3a peJarc
6onectn; NHS PREDICT anarka moxke momMohu y JOHOLIEHY OJUIyKE O yBohemwy
oucdocdonara (https://breast.predict.nhs.uk/tool)

« bucdochonaru cy mHIMKOBaHM KOJ| NalMjeHaTa KOjU MPUMAajy JIEKOBE KOjU JOBOJE 110
CMambelha MUHEPAJIHE IYCTHHE KOCTH]y (HIp. MHUOUTOpHU apoMartase) (A,l)

« IIpenopyuyje ce na ce npumeHa 6ucdocdonaTa 3an0YHe y IEPUOTY 10 TPH Mecena 0.1
oTiepariyje Wiy JIo JIBa Mecella o] 3aBpIIeTKa ajayBaHTHe xemuorepamuje [9](B,I)

« bucdocdonaru koju cy nmpenopydeHu y aJijyBaHTHOM JICUCHY pPaHOT KaplUHOMA J0jKe
ca HajBUIIMM HHBOM JI0Ka3a Cy:

a) wmoapoHat T1Oa 1600 mg nHeBHO X 2—3 roguHe

6) ubangponat 161 oa 50 mg HEBHO X 3 TOAMHE

B) 30JIIpOHCKAa KHCEIMHAa 4 mg iv CBaKMX IIECT Mecelu X 3 roJuHe WIM CBaka TpU
Mecena x 2 rogune [9] (B,I).

? HaBejieHe npenopyke HHUCY y CarlIaCHOCTH ca MocTojehuM MHIuKaimjama tucTe jekosa PD30.
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be3benna mpumena GucdocdoHata moapazymeBa J0AaTHE MpEriefe y LUbY CMameHmha
pH3MKa UM PaHOT MPEro3HaBamba HEXKEJbEHHX JIejCTaBa OBUX JIEKOBa:

Iperyies; CTOMaTolora U o0aBJbamkbe CBUX MOTPEOHMX WHTEPBEHIMjAa Y BHIUIM TIpe
npumeHe 6ucdocgonara cy 06aBe3HH (PU3KK 32 HACTaHAK OCTEOHEKPO3€ BUIIMLIE),
npaheme HIBOA Kanujyma u OyOpexxHe QyHKIHje mpe cBake nmpumene ouchocdonara,
CyIUIEeMEHTanuja ca BUTaMHHOM D3 W kanmmjymoMm je oOaBe3Ha (OcMM y ciydajy
KOHTpauHINKaIIN]ja),

00J1 y OKy WM TyOWTaK BHA 3aXTe€Ba XUTaH Mperiea opTanaMoiiora 300T CyMmbe Ha
nHpIaMaTopHu mporiec (YBEUTUC WA CKICPUTHC)

HE Tpernopydyje ce npumeHa oucdochoHaTa KoJ KeHa ca CEKyHAAPHOM aMEHOPEjoM
WHyKOBaHOM XEMHUOTEPAIHjOM, jep TO HE 3HA4M Ja Cy MOCTUTHYTH yCJIOBU Ca HUCKHM
HUBOOM ecTporeHa. Takohe, kox >xeHa <60 rommHa KOJI KOjux je ypabheHa
XHCTEPEKTOMH]ja Ca KOH3EPBAIMjOM jajHHKa, MEHOIAY3HHU CTaTyC Tpeba /a ce MoTBpAU
MepemeM nupkynumyher nusoa FSH u E2.

Crynuje xoje cy ucnmtuBane anjyBanTHy npumeHy RANKL wmaxuburtopa (meHocymald)

HHCY IMOKa3aJie KOH3UCTEHTHE pe3yJiTare Ja BhHUX0Ba MPUMEHA CMamyje PU3HK O] pelarca
6omectu [9].
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JIEYEIbE HER2+ HHOITEPABUJIHOT JIOKAJIHO OJJMAKJIOI' 1
METACTATCKOI' KAPHUHOMA JTOJKE

JlokanHo y3HanpenaoBaiu, nHonepaduanu HER2+ kapuunom nojke

Jleuewe nokamHo onmMmakior (craaujym III) HER2+ kxapumHOMa nojke je KOMIUIEKCHO U
nojipa3yMeBa CEeKBEHIIMjaHy MPUMEHY xeMmuorepamnuje + ayanne antu-HER2 6nokane +/-
XOpPMOHCKE Tepamuje + XHpypruje W/Wiu paauoTepandje, + IOCTONEpaTHBHE NpPUMEHE
nuibane tepanuje. Wudmamaropun kapruHom mojke (IBC) ce cBpcraBa y JmokaiaHO
OJIMaKJIM KapLUUHOM KOjU je yecTo mHomepabuinaH, a oko 30% IBC je HER2+, Te he u
Jedeme OBOr moarurna outu oOyxsaheHo. bornecHuIe ca JTOKaTHO OAMAKIUM KapHHOMOM
JI0jKe MMajy JIOIIHUjU UCXOJ OOJNIeCTH y OAHOCY Ha OOJECHHIIE ca PaHHM, ONEepaOHIHUM
KapIITHOMOM JIOjKe.

OCHOBHH IIWJb JICUCHA j€ CMAamEHe TyMOpa, oMOTyhaBame XUPYypIIKEe HHTEPBEHIUjE Y3
MoryhHOCT moImTenHe omepanuje, Kao M MPOAYXKEeHe BpeMeHa 0 I0jaBe METacTaTcKe
OoslecTH aM M YKyIHOT NPEKUBIbaBarba. YCIEX JieUermha j€ HENPEABHUIJBUB U KO jETHOT
nporeHTa OonecHuIa, Hajuenthe y craaujymy IIC, yak 1 HakKOH 3aBPIICHOT CUCTEMCKOT U
paauoTeparjcKor Jieuemha HE MOXE Ja Ce€ CIpOBele XHpypiika uHTepBeHNHja. OBO je
noce6HO 3HauajHO Koxa OonecHuma ca HER2+ 6e3 mporpecuje OonecT, Ko Kojux Ou
Jedere Moo Ja ce HactaBu aHTH-HER?2 Tepanujom.

CxomHo onoOpenuMm uHaukangjama P®30 y CpOuju, TakBe OOJIeCHUIIE Cy TPEHYTHO
yckpaheHe 3a ONTHMAJIHO JICUCHE jep HAKOH 3aBpLICHE HEO0a/jyBaHTHE XEMHOTEpanuje y3
TpacTy3ymald M mepTy3ymad, BUIIE HE MOTY Ja HacTaBe jedewme nmpumeHoM aHTu-HER2
Tepanuje y oncyctBy Meractarcke 6onectu. [Ipema ESMO npenopykama, Koje Cy OCHOB U
OBHUX TIpenopyka, Te OosecHulle Tpebda JeunuTH Ha UCTU HayuH Kao mertactarcku HER2+
KapiuHOM aojke 1 aHTU-HER2 Tepanujy Tpeba npumeHuTH mto panuje y geuewy (I/A) [1,
2, 3], mTO TPEHYTHO HH]jE CIIy4a]j 3a OBy moArpymny oonecuuna y Cpouju.

IIpenopyka ko GosiecHHIIa ca MHONEPAOMIHNM, JIOKAJHO y3Hanpenosaanm HER2+
KAPIUHOMOM /I0jKe KOje 3anouuiby Wi cy Beh npuMmn/ie HeoaajyBaHTHO Jiedyerme ajiu
peceKTa0UJIHOCT HUje OCTBapeHa:

1. Kon wnmumjanno bulky tymopa +/- bulky axcune, +/-N3, kama ITOCTOjU BHCOKA
BepoBaTHONA J1a peceKTaOMITHOCT U HAKOH NMPUMEH-EHOT Jieuera Hehe 6utn moryha, on
crapra Tpeba TPUMEHHTH JIeUeHhe Kao 3a NpBYy JWHHUJy Mertactatckor HER2+
KapImHOMa JI0jKe (TakcaHW + TpacTy3ymald + mepTy3ymald) +/- CHIOKpPHHY Tepamujy
(HaKOH 3aBplIeHE XEeMHOTepamnuje) a JIeYeHhEe HACTaBUTH JO0 IOCTH3amkha
pECeKTabMITHOCTH, TI0jaBE METAcTaTCKe OO0JIECTH, JIOKOPETHOHATHE MPOTpPEecHje WU
HEMPUXBATIbUBE TOKCUYHOCTH.

2. Vkonuko cy GosecHuIE PeTXoaHo Beh npumae cekBeHImjandy xemuorepanujy (AC
wm ECx4; nouerakcen x 4 wiM HeleJbeHM MakiaWTakcen X 12) + Tpactyzymad +
nepry3ymad x 4, a pecekTaOWJIHOCT WIIaK HHUje OCTBapeHa, Tpeba CHpoBeCTH
JIOKOPETUOHAIHY paJoTepanujy y3 HacTaBak MpUMEHE TpacTy3ymada + mepryzymada
(ka0 HacTaBak MpBE JIMHMU]E JICUCHa HAKOH MPUMEHEHE XeMHOTepanuje) +/- eHI0KpHHE
tepanujy (koxg HR+; >1%), a neyeme HACTaBUTHU 10 MOCTHU3ama PECEKTaOMIHOCTH,
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MojaBe MeTacTaTcke OO0JeCTU/TOKOPETHOHANIHE TMPOTPEecHje WM HEMPHUXBATJbUBE
TOKCUYHOCTH.

3. VKOJIMKO je TOKOM HeOaJjyBaHTHE Tepamuje (XeMuoTepanuja + Tpacry3ymad +
nepTy3ymad) +/- paauorepanyje J0IUIO0 0 JOKOPETHOHAIHE Tporpecuje (1 aasbe 0e3
yAaJbeHUX MeTacTa3a) TMpUMEHUTH cekyHnapHe antu-HER2 —rtepammje  (+/-
paaroTepanyjy yKoJIuko Beh HUje cripoBeicHa +/- XOpMOHCKY Tepanujy kog HR+) cBe
JI0 TIOCTH3alkha PECEKTaOMITHOCTH, I0jaBE METACTaTCKe OOJIECTH, JIOKOPETHOHATHE
MIPOrpecHje WU HEMPUXBATIbUBE TOKCUYHOCTH.

4. 'V cnyudajy nojase ynaJbeHUX METAcTasa, Jedeme ce HacTaB/ba anTu-HER2 onmumjama 3a
OpyTy JUHU]Y JIeUeha.

I[O}IaTHe HaIllOMCHE:

« MHcroBpemeHy mpuMeHy aHTpalKJIMHa ©  TpacTysymaba Tpeba cmarparu
KOHTPAaWHAMKOBAHOM 300T BUCOKOT ITPOIEHTA KapIUOIOIIKUX KOMILTHKauja [4].

« HcroBpemMeHy npuMEHYy EHIOKpHUHE Tepamnuje ¥ XeMuoTepamuje Tpeba cmarparu
KOHTPaWHIUKOBAHOM.

o Ilpumena enmokpuHe Tepanuje u aHTH-HER2 Tepammje je mo3BoJbeHAa TOKOM
crpoBolema panuoTepanuje [4].

« IIpumena onobpenux antu-HER2 OGuocumunapa y perucTpoBaHUM HHIUKaIKjama je
nonpxana o ctpane ESMO Boauua [1, 4].

« MKb mmdpa xox OojecHHIIa ca HEPECEKTAOMIHUM JIOKAJTHO OJMAKJIUM KapLUHOMOM
nojke Tpeda na oyne C50.8 (3nmohynHu TyMOp KOju Tipenasu rpaHulie 1ojke; Neoplasma
malignum mammae, limites transiens).

Meracrarcku HER2+ kapuunom nojke

MeTtacTaTcku KapiuHOM [I0jKE€ O3HayaBa WHKypaOWjiaH cTaaujym OOJECTH, aiu je y
HER2+ kapuuHOMYy OCTBapeHO 3HA4ajHO TIPOAYKEHE TNPEKUBJhABAA NPUMEHOM
cekBeHlujanHe aHTH-HER2 Tepanuje. 3ato, ykomuko HeMa KOHTpauHIUKalMja (mpe cBera
kapauomnomkux), aHTH-HER2 Tepamujy Tpeba 3amodetw paHo y Jeuewy HER2+
kapuuHoMa gojke (I/A), a HakoH Tmporpecuje Jieuemhe HACTABUTH PACIIOIOKHUBUM
(omoOpenum) cexBeHnujanHuM aHTH-HER2 ommujama. OnTuManHa XyXKuHa NpUMEHE
antu-HER?2 Tepanuje HakoH OCTBapHBama KOMILIETHE PEMHUCH]€ HHje JOBOJPHO MCITUTAHA
M 3aTO CE CaBeTyje MHAMBHIyalIn3anuja npucryna [1, 2, 3, 4].

VY Cp6uju Hucy nocrynae cse HoBe aHTH-HER?2 Tepanmjcke ommuje, any cy umak HaBeJaeHe
cxonHo mHaukanujama u3 ESMO Bomnua. Hakon omobpema HoBux aHTu-HER2 ommmja
o6uhe yBenene y Hamponanau Boauy ca jaCHUM MpeEnopykaMa 3a IpUMEHY.

IIpenopyke 3a npBy JHHHjY JeUeHa

« KomOunanuja mouerakcena y3 Tpacty3ymad u nmepTy3ymad je cTaHaap/Ha MpBa JUHHja
Jeuera Ko OonecHuIa ca de novo meractarckoM Oonenthy wim penarncom >6 Mecenu
on mperxogHor axajyBaHTHor aHTU-HER2 newewma (ILA) [1, 4]. Pesyararu
pauagomuzoBane ctyauje CLEOPATRA norBpamiu cy 60by €(hUKacCHOCT KOMOWHAIIH]E
JIOLIETAKCeNl Y3 TpPacTy3ymMad+mepTy3ymMad y OIHOCY Ha JOIeTaKceI+TpacTy3ymal.
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[TpexuBibaBame 6e3 nporpecuje 6onectu (PFS) nponyxkeHo je nonatkoM nepry3ymada
3a oko mect mecenu (18,5 vs 12.4; HR 0,62; 95% CI 0,51-0,75 mecenu; p< 0,001).
OcTBapeH je u O3UTUBAH YTHIA] HA YKYITHO TpexxuBbaBame (OS) ox 16,3 Mecenu kox
OosecHuIa Koje cy mpuMmmie neprysymad y3 Tpacty3symad u nouerakcen (HR 0,69;
95% CI 0,58-0,82 Mecenu), 1 Ta pa3jiuka ce op)kaBa Yak U HAKOH mpahema of ocam
roguHa [5].

JlonieTakcen ce TpUMEmYje TOKOM HajMame IIeCT IHMKIyca, a 3alovyhmkbe Cce
HCTOBPEMEHO y3 TpacTy3yMad+mepTy3ymao.

VY cinydajy KOHTpaWHIWKalMja WM HWHTOJIEPAHIIM]e Ha JOIETAKCEeN, NPUMEHUTH
MaKJIUTAKCEN Kao allTepHATUBHY TakcaHcKy xemuotepanujy (11, A) [4].

HakoH 3aBpuieHOr XeMHOTEpamMjCcKor [ejla Jieuemha HacTaBjba Ce ca TeparujoM
oflpXKaBama TpPacTy3ymMaOoOM U TepTy3ymMaboMm 0 mporpecuje Oonectd wWiIn
HernpuxBaribuBe TOKcHUHOCTH ([,A).

Kox Gonecnnmnia ca HER2+ u HR+ Tymopuma, y3 Tepanmjy onpkaBama aHTH-HER2
JyaTHOM OJIOKaJoM JIeUerhy Ce MOXE JOo/iaTH XOopMoHcKa Tepanuja (+/- OFS) nakon
3aBPIIICHOT XeMHUOTepanujckor nena jedema (I1,A) [6].

Kon 6omecnunia ca HER2+ u HR+, ca xoMmopOunureTnMa Koju CIipedaBajy IpHUMEHY
XEMHUOTEpanuje, W/Wid cy JOUIHMjer OMNINTET CTama, MpBa JUHHjA JICYCHA CE MOXKE
CIPOBECTH MPHUMEHOM €HJIOKPHHE Tepamnuje y3 TpacTy3ymad, TpacTy3ymal/mepry-
3ymMal, TpacTy3ymad/nmanatuHUO WM y KOMOMHAIMjU ca JIanaTWHUOOM (OBe ommuje
Hucy onobpene on ctpane PO30) (II,B) [6, 7, 8, 9, 10].

Kon OGonecnumna ca HER2+HR HeratmBHUM TymMOoprMa W KOHTpaWHIUKaIHjama 3a
NpUMEHy XeMuoTrepanuje Moxe ce npumeHutd aHTH-HER2 Tepammja ca wmame
TOKCUYHUM XEMHUOTEPAIMjCKUM oOmiujama (KareuuTtaOuH, BUHOPENOWH) wiu 0e3
XeMuoTepanuje (oBa MHAMKAIMja TPEHYTHO HUje omobpeHa ox crpane PD30) (II1,C)

[11].

Cxomno ESMO Bomuumma, HakoH penanca OoilecTd y TOKy 6-12 meceuu on
nperxogHor aajyBaHTHor aHTH-HER2 nedema, sedeme ce HacTaBba MPUMEHOM
onobOpene cekynnapue antu-HER?2 tepanuje (I1,B).

ANTEpHAaTUBHO, YKOJWUKO OOJIECHUIIE Yy TMPETXOIHOM JIeUeHy HHUCY MPUMUIIEC
nepry3ymad, Tepamdjcka  ONMja MOXe OWTH W TPUMEHa TakcaHa U
TpacTy3ymada-+neprysymada [4].

VY Cpbuju je moryhe npuMeHHTH KOMOWHAIIM]Y TaKCaHa y3 TpacTy3ymabd u mepTy3ymad
YKOJIUKO j€ J0 Tporpecuje OO0JEeCTH JONUIO Y WHTEpBaTy >6 Meceluu OJ MPEeTXOAHOT
antu-HER2 newema (kama ce cmarpa NpBOM JMHHUJOM JiedeHa), a YKOIUKO je
nporpecuja KOHCTaTOBaHA y TOKY a/jyBaHTHOT JIeUeHha MM <6 MeCelH O] 3aBPIICHOT
aJ/1jyBaHTHOT Jieuema, npuMemyje ce TDM-1 kao apyra auHuMja Jiederba.



IIpenopyke 3a Apyry JUHH]Y Jedermba

Ano-tpacty3ymad emtancud (TDM-1) je TpeHyTHO cTaHAAp JieUewma Y IPYroj JTUHHUjH
oamaksior HER2+ xapuunoma nojke [1, 4]. Pesynraru koju cy nobujeHu y cryamjama
EMILIA u TH3RESA, notepaunu cy 6osbu PFS u OS npumenom TDM-1 y ogHocy Ha
MPETXOHU CTaHAAPA JanaTuHUO+tkanenuTadbuH u ocrane tepanujcke ommuje (LLA) [4,
12].

VY Cpbuju je amo-tpactyzymadb emtancun (TDM-1) omoOpen y nedemy mporpecuje y
TOKY TPBHX IIECT MECEIH Of 3aBplieTka npuMmeHe mperxoaHe antu-HER2 tepamnuje
WU Y TOKY (HEO)aajyBaHTHOT Jieuewa, kaga ce TDM-1 npumemyje kao npyra JuHHja
neyuena.

VY mocnenmux TOAMHY AaHa onoOpeHa cy nBa HoBa aHTH-HER2 neka (nmepykcrekaw,
TYKaTHHHUO), KOjU Cy JOBEJIM /0 MPOMEHE CBAKOJHEBHE Mpakce y Ipyroj u tpehoj
nuHUjU Jedewa onmakior HER2+ kapumHoma 1ojke y 3emijpama y KojuMa Cy
OII00PEHH.

YV crynuju DESTINY-Breast 03, mpumena paepyctekaHa y ogHocy Ha TDM-I,
nonpuHena je 3HadajHo ayxeM PFS (PFS na 12 mecenu je 6uo 75,8 vs 34,1%; HR
0,28; p=7,8x10) [13]. Takohe je youen nmo3utuBan TpeHa y OS (HR 0,56; p=0,007172).
Ha ocHOBy THX pe3ynrara NpeJioXKeHO je Ja JepycTekaH Oyne cTaHgapiHa Apyra
TUHHja JIeuekha y 3eMJbaMa y KojuMma je ofoOpeH, mrTo nomepa mpumeHy TDM-1 y
nasee nuauje neuewma (I,A) [4].

Pesynrtaru crynuje HER2CLIMB noTBpawiu ¢y akTUBHOCT TyKaTHHHOA (CEJICKTUBHH
HER2 TK waxuburtop, ca muaumaiiHoM maxubunujom EGFR), a y xomOuHammju ca
TpacTy3ymaboMm u KarenutaduHoM [14]. V ctyaujy cy Omie ykibydeHe 0oJIieCHUIIE Koje
Cy MpeTXoaHO Ipumalie HajMamwe naBe auHuje antTu-HER2 Ttepanuje, a oxo 50% je
UMajao  TPETXOJHO JedyeHe, crabmiHe Mertactaze y Mo3ry. Kox OonecHuia ca
MeTacTa3aMa y MO3Ty OCTBapeH jeé MMIIPECUBAH Tepanujcku edekaT MaHUu(EeCcTOBaH
npoxyxxeauM PFS u OS (HR 0,32 u 0,58).

300r mponacka Kpo3 XxemaroeHuedanHny Oapujepy, TykatuHuO je mnpema ESMO
BOAMYMMA TpENJIOKEeH Kao omnmMja y cekyHaapHoj aHTH-HER2 tepamuju xon
ceJieKToBaHUX OonecHuma ca meractazama y mosry (II, A) [4]. Tykaruau® Huje
TPEHYTHO peructpoBat y Cpouju.

IIpenopyke 3a Tpehy u ocTase TuHHje JIeyema

[Ipema ESMO Boamumma [4], HaKOH TpOrpecHje Ha MPETXOTHO Jieuewme, y Tpehoj
JUHUJU j€ TOCTYITHO HEKOJIUKO OIIIIHja.

TyxatuHu® y3 Tpacty3ymad u karmenutraduH npoxayxasa PFS 3a oko nBa mecena (8,8 vs
5,6 mecenn; HR 0,54; p <0,001), nok je OS nponyxeno Ha 21,9 vs 17,4 meceuu (HR
0,66; p=0,005) y Tpehoj u ocranum nunHujama neuewa (ILA) [15].

Tpacty3syma® nepycrekan y Tpehoj M oOcTajduM JIMHHjamMa Jieuema JOBOAH 0

npoxayxema PFS Ha 19,4 mecenu, nok je tepamujcku oarosop (RR) 61,4% [16, 17].
Kon omnmyke o Tepamuju Tpeba MMaTH y BUAY M TOKCHYHOCT JCPYyCTEKaHA y BHIY
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uHTepcTUHANHe Oonectu myha (perucrpoBane kox 15,4% OonecHuia,) IITO MOXeE
JIOBECTH J0 CMPTHOI HMCXOJa KOjU je y CTyAMjJU PETrUCTpoBaH kof 2,2% OonecHHIa
(IITIA) [17].

« Kako y Cpbuju 3a caga HUCY 0JJ0OpeHH HM TYKaTMHUO HU AepycTekaH, Tpeha JuHMja
Jedyerma cBoaM ce Ha mpuMeHy TDM-1 nim komOuHaIuje TanatiHuoa y3 KarnenuTaouH,
YKOJIMKO HUCY PUMEHEHU Y IPEeTX0AHOM Jieuewy (I,A).

o« C o03upom Ha mo3utuBaH ytuiaj Ha PFS, tpebGano Ou omoryhutu m mnpumeny
Tpacty3ymad +nanarman6® (HR 0,75; p=0,106) (I,B) [4, 18]. OBa xomOuHanuja HHje
onobpena y CpOuju. Yimora nanarnHn0a wHade je caja Mame jacHa 300r yBohema y
CBAaKOJHEBHY KJIIMHUYKY TIpakcy Jpyrux, ecdukacaujux antu-HER2 ommmja
(IepycTekaH, TyKaTHHHO, HEPaTUHUO) y 3eMJbaMa y KOjUMa Cy TPEHYTHO OBH JIEKOBHU
OJI0OpCHH.

JlBa antu-HER?2 neka (meparunu®, mapretykcumad) omoOpena cy on crpane FDA, amm
HHCY peructpoBanu y Cpouju.

« Heparuau6 je upesep3abmwnan nan-HER2 TK unaxubutop, xoju je FDA omobpen 3a
nedewme ogmakior HER2+, mperxoqHo nedeHor kapuuHoma aojke. Omodpeme je aaro
Ha OcHOBYy pesynrara crtyanje NALA y kojoj je Jedeme crpoBoheHo ca
KarnenuTaOMHOM y3 JamatiHuO win HepatuHuO [19]. Pesynratm cy ykasanu na
KoMOuHanuja ca HepatuHOOM noBoau Ao 6osber PFS (HR 0,76; p=0,0059), anu 6e3
yrunaja zHa OS (1,C).

«  Margetuximab-cmkb wmonoxnoncko antureno (Fc nepuBar tpacty3zymaba), FDA
ono0Oper Ha ocHoBy pesynrara crymuje SOPHIA y kojoj cy OonecHuUIle MPETXOIHO
JedyeHe ca HajMame nBe auHuje anTu-HER2 Tepanmje, a xoje cy y mporpecuju jedeme
HacTaBJhajle XEMHUOTEpANMjoM ca MapreTykcumMaboM WM Tpactyzymadbom [20].
KombOunanuja ca maprerykcumabom je monpunena 6osbem PES (5,8 vs 4,9 mecenn; HR
0,76; p=0,03) anu 6e3 ytuuaja Ha OS (I,B). ExcrunopatuBHa aHanu3a ykasaia je 1a je
Oenedutr MapreTykcuMaba OrpaHudeH Ha OoOJieCHHIIE ca MOCEOHUM TEHETCKUM
kapakrepuctukama (F-alel 3a ren Fc rama perieniropa).

VY mporpecuju HakoH Tpehe JNHMHUjE JieUeHa, JICUCHhEe Ce HACTABJhba PACIIONIOKUBUM AHTHU-
HER2 ommujama. ¥ Cp6uju je tpeHytHO Moryhe cmpoBectu Tpu JmHUje aHTH-HER2
Tepanje y OAMAakjOM KapIUHOMY Jojke  (Tpacty3ymad+meprysymad; TDM-I;
JanaTuHUO+KanenuTaduy).

N nopen miporecuje Tokom aHTH-HER2 Tepanuje, 6mokana HER2 curnambor myrta ocraje
Ba)KHA 32 KOHTPOJY O0JIECTH, T€ j¢ KOHTUHYHpaHa 0JI0Ka/Ia YBEK CaBETOBaHA YKOJIHMKO Cy T€
OMLMje JOCTYNHE U YKOJIMKO HeMma KOHTpauHaukainuja. CxogHo mpenopykama uz ESMO
BOJIMYA M IMpernopykaMa U3 Boauya MalhapcKor OHKOJIOLIKOT yApPYXeHa, YKOIMKO HEKe O
HaBeJICHNX HOBHX OIIMja HUCY JIOCTyNHE (IepyCTeKaH, TyKaTWHHO, HEpaTHHHUO), Tajbe
Jeyewme OM Tpebamo pasMOTPUTH CEKBEHILMjaJTHOM IPHUMEHOM TpacTy3ymaba vy
KOMOWHAIIMJH ca pa3IMYUTHM XEMHOTEPANHjCKUM areHcuMa (TakcaHU-+KapOOIIaThH,
kanenutadbus, Bunopenoun) (IILA) [4, 21]. VY CpOuju TpeHyTHO HUje Moryhe mprUMeHUTH
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TpacTy3yMa0 HakOH TMpBE JHHHjEC JICYCHha HUTH Yy JAPYTUM XEMHUOTEPAIHjCKHM
KOMOHMHAIIMjamMa ceM ca TaKCaHUMa.
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JIEHEIE JJIOKAJIHO Y3HAINIPEJTOBAJIOT' UTHULIUJAJIHO
HEPECEKTABUJIHOT (ctagujym IIT) U METACTATCKOTI (ctagujym 1V)
TPOCTPYKO HEITATUBHOI' KAPIIMHOMA J1OJKE

Tpoctpyko HeratuBHU KapruHoM ja0jke (TNKD) jaBiba ce y oko miecTuHe CBUX 0OJIeCHUIA
ca pakoM JI0jKe, KapaKTepHIIE C€ HajarpeCUBHU]UM TTOHAIIIAKEM U HajJI0IIH]OM ITPOTHO30M
OJI CBUX ITOJITUTIOBA paka Jiojke. To je xereporena 6ojecT ca crenu(UIHIM MOJICKYJIapHIM
KapakTepucTUKaMa W MPUPOJHOM JTUHAMUKOM paHOr TOBpaTka M Op3e mporpecuje
OonecTH.

[TanijeHTH ca JOKAJTHO OAMAKIMM HWHHUIIMJAIIHO HEPECEKTAOMIIHOM KapIMHOMOM JIOjKE
¥UMajy JOUIM]y TPOTHO3y HEro MalWjeHTH ca PaHUM OMNEepaOHIHUM KaplUHUHOMOM JI0jKe
(Behm pH3HMK 3a JIOKAJIHM pelanc W yJajbeHe MeTacTa3e, Kao W JIOIIHMje YKYITHO
NPEXHUBIbABAGE), ATH UMa]y 00JbY POTHO3Y HETO MAallKjeHTH ca yIa/beHUM MeTacTa3zama.

[Ipema Basxkehum ESMO npenopykama, je4ehe HHULMjATHO HEPECKTAOMIHOT KapIuHOMAa
nojke (ctagujyma I1I) ce He pasnukyje of Jeuema MeTacTarcke OOJICCTH.

Jleyeme J10KaTHO y3HANPeA0BaI0r HHUIUjadHO HepecekTa0uiaHor TNKD (craamjym
I1I)

IIPEIIOPYKA

Kox noxanHo y3HampenoBajor uHHIMjadHO HepecekrabuimHor TNKD nedewme Mopa
3amo4eTy HeoaajyBaHToM Tepanujom (A,l) [1-4].

Hup neuewa xon cragujyma III TNKD je mnoBehame omnepaOUIHOCTH, OJHOCHO
MoryhHOCTH TipeBohema WHONEpaOUIHUX y omepabuiine Tymope (downstaging) u paHa
KOHTpOJIa YJAJbeHHX MHUKpOMeTacTaza (TMpOAyKeme TIpeKuBbaBama). OCHOBHH IIHJb
HEOa/jyBaHTHE Tepamnuje je Ja Ce€ IOCTUTHE TMAaTOXUCTOJIONIKA KOMIUIETHA pPEMHUCH]a
6onectu (pCR), jep je pCR He3aBHCaH MPEIUKTOP AyKET MpekuBbaBama. OBO ONpaBIaBa
NpUMEHY HajarpeCHBHHjE TEparuje KOJ| JIOKAIHO OIMAKJIOr KapIIMHOMAa J0jKe, OJHOCHO
NPUMEHY CBUX TEPAIMjCKUX areHaca KOju Cy MOKa3ajiu HajBehy akKTMBHOCT y KapUUHOMY
TIOJKeE.

ITPEITIOPYKE

Hewma BanmmmmpaHux NpeIUKTHBHUX OMOMapkepa kKoju Ou oMoryhmim mepcoHanmsanujy
Tepanuje.

JlonaBame TIAaTHHCKUX areHaca (Hajuemrhe kapOoriaTMHE) HEO0aajyBaHTHO] TEPaIyju
nosehaBa ctormy pCR-a xog TNBC-a. Ilogamm o epukacHOCTH TUIATHHCKUX areHaca Ha
NYTOTPajHH HUCXOJ Cy KOHTPAIUKTOPHHU, MOCEOHO KOJA TMalyjeHara KOju Cy HOCHOIHU
mretHux BRCA1/2 wmytamuja, Tako Ja CTpore Mpemnopyke Yy CMHCIY CeleKIuje
nalyjeHaTa koju he mumatu KOpucT ol oziaBama kapoomnaruae Hema (A,lIla) [5-8].

Hajuenthe xopumhenn pexumu cactoje ce o[ aHTPALMKIMHA W/HIU TakcaHa, Takohe Kof
HEKHX TMalijeHara KoMOWHamuja muKiIodochaMua/meToTpekcar/S-gayopoypammin ce
MOYX€E KOPHUCTHUTH.
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Yetupu nukiayca ngokcopyouunuza/muknopochamuga (AC) cy jenHako e(puKacHM Kao
mect nukiryca CMF-a.

PannomusoBane crymuje ¢asze Il mokaszane cy ma S-dmyopoypamun (5-FU) moxke Outn
M30CTaBJbCH U3 MPOTOKOJIA Ha 0a3M aHTPAIMKINHA 3aTO IITO NMOBehaBa TOKCUYHOCT a HE
JOTIPUHOCH €(hUKACHOCTH, 1A Cy CTaHIAPIHHU PEXUMH Ha 0a3u aHTpanukinHa gaHac AC
(moxcopyourun/mukinodochamun) wiu EC (emmupyounnms/muxnodochamun) (A,D) [9].

JlonaBame TakcaHa Omaro moOoJbliaBa eduKacHOCT 0e3 003upa Ha TOAWHE, HOMATHH
CTaTyC, BEJIMYUHY TyMOpa WIHM Tpaayc, moBehaBa W HEKapIHOJIONIKYy TOKCHYHOCT, aJld

HajBa)kKHUj€ J103B0JbABA YIIOTPEeOy HIDKUX 03a aHTPALUKIMHA Y CEKBEHIUjaJIHO] TPUMEHU
(AD [1, 10].

CekBeHIMjalHA TMPUMEHA AHTPAIMKINHA M TaKcaHa je CYNEpPHOpPHHja Yy OJHOCY Ha
KOHKOMHUTAHTHY, Ka0 ¥ Mame TokcuuHa [11] (A,D).

XeMHOTepanujCKu MPOTOKONIN Ha 0a3u aHTPALMKJINHA U TaKCaHa PEAyKyjy CMPTHOCT 3a
jenny tpehuny [10, 12].

Kao anTepHaTtuBe aHTpaMKIMHHU-TAKCAH MTPOTOKOIY MOXKE C€ KOPUCTHTH YETUPH ITHKITyCa
mo jomerakcen/mukiodocdamMua MpoTOKOIy, aJld j€ OBa KOMOWHAIIMja Mame ehuKacHa
(TC) (AI) [13, 14].

YKONMUKO ce He MOCTUTHE OMEepaOMIIHOCT MpOMEHE, MyKWHA MPUMEHE XeMHOTepamnuje U
O3Upame, y3 EBEHTYaJ Hy penyKIdjy J03a, 3aBHCE O] TEpamujcKOT OJIroBOpa U
IIOAHOIIJBbUBOCTH. Pexxumu ca Maiom TOKCI/I‘{HOIth MOTY CC€ NpPUMCHUBATU OO
nporpecuje. PexuMu ca O4eKHBaHOM BEITUKOM WIIM KyMYJIATHBHOM TOKCHYHOIINY MOTY ce
00yCTaBUTH Ipe HACTAaHKa TE€KEe TOKCHYHOCTH, Y CIy4ajy JOOpOT TEpamujCKOT OIroBOpa,
WIM KOJI TIpBE II0jaBe OuYCKHMBaHE TOKCHMYHOCTU. Jlasbe neuemwme (mpaheme, Tepanuja
oJlp>KaBama Majie TOKCHYHOCTH, WJIM HOBA JIMHU]a Teparuja) 3aBUCH Takole Of] TepariijCKor
OJITOBODA.

[1pu u360py onTUMalHe Tepamnuje, BakHa Cy TpU (akropa:
e TPETXOIHO MPUMEHCHA Teparnuja
e JIa JIM Ce€ paJM O XeMUOTEPAIUji HAKOH aHTPAIMKIMHCKE Tepamnuje, u

e JIa JIU C€ paJy O XEMUOTEpANHj! HAKOH aHTPALUKINHCKE U TAKCAHCKE Tepanuje.

XeMHOTEepPaNHjCKH PeKUMH:

« AC (na Tpu Henesbe) X 4, Takcol (Ha TpH Henesbe) X 4

o AC (na Tpu Henesbe) X 4, TAKCOJ HEAEJHHO X 12

« TC Ha Tpu Hegesbe (gouerakcen-uukinopochamun) x 4—6
« CMFx6

« ECx38

« TAC/TECx6
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EC ymectro AC: V cnyuajy mnpernocraBjbeHOr mnoBehaHOT pH3UKa Of KapaujaiHe
TOKCUYHOCTH JOKCOPYOHMIIMHA, MOXKE C€ MMPUMEHUTH MOTEHIUjaJIHO MAake KapAUOTOKCUYHH
AQHTPAIMKIINH eNUPYOULIUH Y €KBUIIOTEHTHO] JI03H.

Tepanuja HaAKOH onepanuje

VY chydajy ma ce MOCTHTHE PECEKTa0WIIHOCT M ypaaW XUpPypIIKa WHTEPBEHIH]jA, Tajba
Tepanuja 3aBUCH O TOTa Ja JIM TIOCTOj! pe3uayaliHa O0JIIECT WX je MMOCTUTHYT KOMIUICTaH
natosiomku oarosop (pCR). Jlasbe amjyBaHTHO JIeUEHE j€ UCTO KAO KO PaHOT, HHHUIIH]aTHO
onepadbumHor TNKD.

HNPEINOPYKE

Axo TOCTOjU pe3uyanHa OOJECT Y MOjIM WIIM aKCHIIH, ONITUMAJIHO JOJATHO CHCTEMCKO
JicUeHC¢ TalldjeHaTa HAKOH MPHMEHE KOMIUIETHE HEOaJjyBaHTHE XEMHUOTEpaIuje u
OIIEPATUBHOI 3aXBaTa MOXKE CE CacTOjaTH O NOAATHHX 6—8 mukiyca kamenuraduHa. OBa
Tepanuja pesyiryje y nodossimamy DFS u OS (A,II) [15].

VKONMMKO je HE0aljyBaHTHO TIPUMEHCHA XeMHOTepamuja y KoMOWHAmmju ca
HMYHOTEPAIijoM IeMOpoIn3yMadoM, HAKOH OIepallije HacTaBba C€ ca UMyHOTEPaIijoM
neMOponu3ymab y Tpajamy of neset mukiyca (I,A) [16].

VYkonuko je koa mauujeHTa Bepu¢ukoBaHa narosomka gBRCA myrtamuja u pesuayainHa
0oJiecT HAKOH HEO0aJjjyBaHTHE XeMUOTEPaIIje, ajljyBaHTHO Tpeba OpAUHUPATH oJlanapud y
Tpajamy of roauny aaxa (A,l) [17].

Xemuorepanuja
e AHTPaIMKIMHCKU M TAKCAHCKH PEXUMHU Cy CABPEMEHU CTaHJIapl XeMUOTEparnuje.

« Jlyxe Tpajame HeoaajyBaHTHE Xemuorepamnuje (6—8 mmkiyca) je epuKacHUje HEro
kpahe Tpajame (3—4 muKiyca), Te ce He Ipernopyuyje MpuMeHa Mambe OJ1 MEeCT MUKITyca
HEO0aJIjyBaHTHE XEMHUOTEpaIInje.

« CekBeHLMjalHa HEOAJ[JyBaHTHA XEMHOTepanuja aHTPALMKIMHCKE KOMOMHauuje Hu
TakcaHa (AHTPALMKIMHCKM pPEXUM—TaKCaH) je IoKa3aja CIH4YHy edukacHocT Yy
OZTHOCY Ha KOMOMHOBaHy XxeMuotepanujy anrpanukinHa u takcana (AT wimm TAC), anu
y3 60Jbe TOJNEepUCamhe CEKBEHIIM]aTHOT MPHUCTYTIA.

« TlokasaH je BeMKHM 3HaUaj paHe mpoleHe (mociae 6—9 Henesba) TepanujcKor OAroBOpa:

- TalU{jeHTU ca TOBOJBHUM paHUM TEpaIujCKUM OATrOBOpOM (MapuujajiaH WId
KOMIUIETaH KJIMHUYKH OJATOBOP) HACTABJbAJy Ca MPUMEHOM XEMHUOTEpAIHje UCTUM
(aHTpanMKIMH-0a3UpaHUM) PEKUMOM HWJIH, TOXKEJBHO, PEKUMOM ca areHcuma
HEYKpIITEHEe PE3UCTEHIHje (TaKCaHCKUM). 3HayajHO OOJbM KIMHUYKU OATOBOP,
Beh TpoIleHAaT KOMIUIETHOT MAaTOXUCTOJOWIKOT oarosopa u nayxu DFS u OS
noctuxe ce ca [Ax4—Tx4] pexxumuma, Hero ca [Ax4+Ax4] pexxumuma.
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- Tal{jeHTH ca He3aJ0BoJbaBajyhuMm paHUM oAroBopoMm (mocebHo oM ca PD) —
n3mena tepanuvje (Heykpmrenu HT pexum wnm RT ako cy mHomepabumuu, umm
orepanuja).

Jleueme meractackor TNKD

KoMOnHamuijom BuIIe JEKOBA Y MPBOM pely XEMHOTEparuje y METacTaTCKOM KapIUHOMY
JI0jKEe TIOCTHXKE c€ Haj0O0JbM TEpamnMjCcKu ONrOBOp, y Topehemy ca CeKBEHIHjaTHUM
TEparujCKUM MIPUCTYTIOM alid y3 BUCOKY TOKCHIHOCT (Cochrane Review, 28 tpajana, 5707
OonecHuila, MmeTa-aHanu3a). Ctora je oBakaB MPHUCTYII ONPaBAaH CaMO aKo CE€ paau O BPJIO
arpeCUBHOM OOJIMKY OoJiecTH, Tj. 0 Op30j MPOTrpecHju BUCIEPATHUX MeTacTa3a. Y BpJIO
arpecuBHe o0Onmke Oomectu yOpajajy ce u TNKD, kapuuHOMaro3Hu MAacTHUTHC,
BHUCLEpaiHa Oonect ca auM(paHrno3oM miyha Wim jerpe, Kao W JIOKAJTHO OIMAKIN WIH
METACTaTCKH KapLUHUHOM JI0jK€ Yy TOKYy TpyxHohe. Y TakBUM ClydajeBUMa MOTY ce
KOMOMHOBATH AHTPALMKINHA M TAaKCaHW, TaKCaHW W PAa3HU JPYTH [UTOCTATHIIN
(reMuuTaOWH, KarenUTaOWH, TUIATHHCKY JICPUBATH) WM KaleUuTaOWH W BHHOPEIOWH, U
CIL.

Jleuewe meractarckor TNKD ce moxe momenutu y Tpu crieHapuja: PDL1 mosutuBan
TNKD, gBRCA mytupanun TNKD u PDL1 neratuBan/gBRCA nemyTtupann TNKD.

XeMuotepanuja je U gajbe cranaapa jedera TNKD (MHUIMjaHO HEpeceKTaOMIHOT U
PDL1 nerarnor/gBRCA nemyTupasor).

Jleueme PDL1 no3sutuBHor Mmeracrarckor TNKD

HNmyHoTtepanuja je on HEJaBHO HAlUIa CBOjeé MECTO Yy Jedewy Meractarckor PDLI
noszutuBHOr TNKD.

Impassion 130 u Impassion 131 ctymuja ucrnmtuBane cy e(UKACHOCT aTe3oiu3ymada ca
HaOMaKJIMTAKCEeIOM WM MakiauTakcenaoM. Y Impassion 130 cryauju, y UEIOKYITHO]
MOMYJaIjy UCTIMTUBAHUX TallMjeHaTa, aTe30mu3yMad je mokazao kopuct y PFS untepsany
(7,2 mecemnu y ogHocy Ha 5,5 mecer, HR 0,8) ca Tum mTo je 6eHeduT 6MO M3paKEHUU U
CTaTUCTUYKU 3Ha4ajaH y BpeMeHy 10 mporpecuje Oonectu y rpynu PDLI1 mo3utuBHHX
narujenara (7,5 mecenu vs 5 meceun, HR 0,62, p<0,001). YkynmHO mpexuBIhaBamke HUjE
OmII0 3HAUajHO AyKe 11e7I0] ucnuTuBaHoj nomynanuju (21,3 vs 17,6 mecenu, HR 0,84), anu
je cybaHanm3a mokasana aa je y nomynanuju PDL1 mo3uTHBHUX MaiyjeHara JoaBambe
are3onm3ymada HaOMaKIUTACKeNy 3HAa4ajHO TMPOAYKWIO YKYITHO MpeXHBIbaBame (25
mecenn vs 18 mecenn). Ha ocHOBy oBHX mojmaTaka KOMOWHaIMja are3onm3ymada ca
HaOMaKJIMTaKCceJIoM je omobpeHa y npBoj auHuju Jiedera mMTNKD on ctpane EMA anmu
nsryomna omgoOpewme on crpane FDA HakoH oO0jaBjpuBama pesyiaTaTa YKYITHOT
MPEKUBIbaBakba U MOXKe OUTH omiuja Koa de novo peructpoBanux mTNKD wnm kox oHUX
ca DFI myxxum on 12 mecenu ca PDL1 nozutuBnomhy 1% (B,I EMA ono6pen, FDA nuje
onobpeH) [18].

Impassion 131 ctyauja, pangomuzoBana ctyauja (ase 3 koja je ucnutuBaia epukacHoCT
NMakjIuTaKcena ca Wik 0e3 arezonmsymaba, y mpBoj iwHHjE Jederba MTNKD nHuje
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UCITyHWIA CBOj LIWJb jep HUje OMJI0O KOPUCTH O[] J0/1aBama are30n3ymMmada NakIuTaKcely y
noreny PFS u OS unrepsana [19].

KEYHOTE-355 je panmomu30BaHa [JBOCTPYKO Clena CTyAHja, Koja je MCIUTHBAja
epukacHOCT meMOponm3ymaba ca XEeMHOTepalmujoM Yy OJHOCYy Ha Ilanebo
xemuorepanujy y npsoj muauju mTNKD. [Tomynamnuja nanujenara je Ouna ciimyHa Kao 'y
Impassion 130 ctyauju, ocum mTo cy 0w ykpydenn nanujeatu ca DFI gyxum on mect
Mmecery. [IpuMapHu 1Usb CTynMje je UCnuTHBaH caMo y momymanuju PDL1 mo3utuBHMX
nanujenara ca ckopom CPS>10. Kopuct on nmomaBama memOposm3yMada XeMUOTEpaIvju
(HaOmakIMTaKces, MaKIUTaKCeI WJIM TeMIMTaOuH/KapOoruiaTiHa) je Owmiia CTaTUCTHYKH
3HauajHa y nomteny PFS wunrtepBana (9,7 meceun vs 5,6 mecenu; HR 0,65) xon PDLI
no3utuBHUX nanujeHera ca CPS>10. V ¢unHanHO] aHanu3u nemOponau3ymad je moka3ao
3Ha4ajHy KOpPHCT M Yy YKYIHOM IpexuBipaBamby (23,0 mecema vs 16,1 wmecem) ca
PEAYKIIMjOM pU3HKa o1l cMpTH 3a 27%.

[MemOponm3ymal y KoMOMHANIMjU ca XeMHOTEpAIHjoM je Teparuja n3dopa y MpBoj JIUHHUjH
nedema ko de novo mMTNKD wim Koju cy mporpeaupaiy HajMame MIECT MECEI HaKOH
(meo)agjyBantHe Tepanuje koj PDL1 mo3utuBHMXx manmjenara ca CPS>10 (A,I; FDA
onobpena, EMA omobpena) [20, 21].

[TemOponuzymab je y CpOuju perucTpoBaH M OA0OpeH 3a MpBy JHHU]Y Jedema
Mmeracrarckor TNKD.

Jleuebe mMTNKD ca npucyrHom repmuHaruBHoM BRCA myrammjom — HacjieqHa
¢opma

o cana cy nBe panmomuzoBane crynuje, OlympiAD u EMBRACA, kon manmjeHara ca
HER2 wnerarmBHMM KapuuHOMOM 1ojke u BepudukoBanoM gBRCA wmyrtammjom koju cy
MPETXOHO JICYCHH aHTPAlMKIMHUMA W/ WM TakcaHuma jokazane aa PARP wmaxuOurtopu
(omamapu0, Tanmazomapu0) pe3yiTyjy CTAaTHCTHYKH 3Ha4ajHUM mponyxemem PFS wmnTep-
BaJla y OJHOCY Ha KareruTaOuHe, BHHOPEIOWH, epUOYIMH HIM TeMIHUTaOuHe. YKYITHO
NPEKUBIbaBalke HHUje OMIIO TyXKe, and je cyOaHanm3a Mokasaia Ja jeé KOPHUCT Off Jeuermha
onarapuboM y mnorieny OS Owia 3Ha4ajHa y TPyNH MalWjeHaTa KOju MPETXOIHO HUCY
JIeYeHH XEMHUOTEepanujoM y Merararckoj Ooinectu. To ykasyje na HpeTXoiHa IpUMEHa
aHTpAIMKJIMHA W/WIU TakcaHa cMmamyje edukacHOocT PARP umuHxmOutopa m ca oBOM
TepanujoM Tpeda KpeHyTH IITO paHHje y Jedermy MeTacTarcke oonectu [22, 23].

Kapbormnarnaa je cynepuopHHja OX JOIETaKcella KOJ MalldjeHara ca TePMHHATHBHUM
BRCA myrtanujama. Takohe, xemuorepanuja Ha 60a3u TUTaTUHE ca WA 0€3 TaKJIUTaKcena je
nokasaya kopuct y PFS uaTEepBanmy xox oBe rpyme nanujenara [24, 25].

Hewma ctynuja xoje cy nupektHo nopenuie edpukacHoct PARP nuxuOutopa u miaTuHCKUX
areHaca, aJiy je y NMBOTaJIHUM CTy/AxjaMa ITOKa3aHo Ja je KBAJIUTEeT )KUBOTA 3HaYajHO O0JbU
ca PARP nnxuburopuma y 0HOCY Ha IUIATHHCKE PEXKHME.

Omnanapu6 u Tanazonapuo cy y Cpouju peructpoBanu u ogodpenu 3a neuere mTNKD.
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AHTHTEN0-JIeK KOHjyraTu

VY namujeHara Koju Cy MpOrpeiupanyd Ha IpUMEHEHY XeMHOTepamnujy ca Wiu 0e3
UMYHOTEpaIije, aHTHTENO-JIeK KOHJyraTH Cy jeAHa Oof Tepanujckux onmuja. Kox
narujenara ca kiacmaauM TNKD (ER 0 PR 0 HER2 0) nek camuty3ymab — roButenian
(SG)" je mpomyxno YKYIHO HpeXWBIbABAIbE M BpeMe 10 mporpechje Gomecti. Cryamja
¢aze III ASCENT je mcrutmBana SG Koxn mamujeHaTa KOju Cy MPETXOAHO NPUMMIA
npocedno 2—17 nuHMja Tepanuje W mokaszayna npoayxeme PFS mnTepBana ca 1,7 Ha 5,6
mecer (HR 0,41; 95% CI 0,32-0,52; p<0,001) u mpoxyxkeme OS ca 6,7 Ha 12,1 mecenn
(HR 0,48; 95% CI 0,38-0,59; p<0,0001) xox mauujenara koju cy jedenu SG y onHOCY Ha
nanyjeHTe JieueHe XeMuoTepanujoM (epuOyauH, BHHOPENOWH, KalenuTaOuH WIu
remMuuTabuH). Ha ocHOBY OBHX pe3ynTara ofo0peH je cauuTy3ymal rOBUTELaH Off CTpaHe
FDA u EMA. IlpeacraBma mnpedepupany omnuujy kox kiaacuyHor TNKD nakon
nporpecrje Ha aHTPalUKIWHE W TaKcaHe, MOCeOHO ako cy ManujeHTH Beh jeueHu
KapOoriaTnHOM u KanenutadnaoM y paHomM TNKD u ako manujeHT Huje Hocmnan gBRCA
mytauuje (ESMO-MCBS vl.1 score: 4) [26].

Kon manujentkuma ca HER2 crarycom Hucke mosutuBnoctd (HER2 1+, HER2 2+ 1 SISH-
HEraTuBHM), TpacTy3ymab-nepycrekan (T-DXd) je ommmja jedema Koi MpeTpPEeTUPAHUX
nanujeHTKumba, HakoH yedewa SG. Y DESTINY-Breast04 cryauju T-DXd je cratuctuuku
3HadajHo npuayxkuo PFS u OS xon 6onecHuna ca meracrarckum HER2 crarycom Hucke
eKCTIpecHje y OIHOCY Ha XeMHoTepamnujy npema u3oopy jekapa. T-DXd je 3a 50%
penykoBao pusuk ox nporpecuje 6onectu (PFS: 9,9 vs 5,1 mece; HR 0,50, 95% CI [0,40,
0,63]; p<,0001) wu 3a 36% penykoBao pusuk ox cmptu (OS: 23,4 vs 16,8 mecenn; HR
0,64, 95% C11[0,49, 0,84]; p=,0010) [27].

Tpacty3zymab nepycrtekan je peructpoBaH y CpOWju 3a METacCTaTCKH pak JOjKe ciabo
no3utuBHOr HER2 craryca 3a marujeHTe Koju Cy NMPETXOIHO MPUMIIIA XEeMHOTEPANHjy 3a
METacTaTcKy OOJIeCT MJIM MM ce OOJIECT BpaTHJia TOKOM WJIM YHYTap IIECT MECEIH Of
3aBpIICHE aJ[jyBaHTHE Teparuje.

ITPEITIOPYKE

[IpBa nuHUja Tepanuje
* PD-L1 mo3uTHBHE TyMOpH — IIpBa JIMHHUja TE€paryje je KOMOMHAIMja XeMHOTEpaIije ca
UMYHOTEPAIHjoM
VY cnydajy na ce pagu o PD-L1 nmo3utuBHUM maiyjeHTUMA JT0Ka3aHuM Ha Ventana SP142,
aTe301M3yMad ca HaOMaKJIMTAKCEIIOM je Tepamnuja uzbopa y ciaydajy aa je DFS myxu ox
12 meceru (ITA). OBa Tepanujcka onmuja HUje AocTymHa y Cpouju.
VY cnyuajy na je CPS>10% nemOponuzymabd ca margiMTakcelioM, HaOMaITUTAKCEIOM TN
kapOormnatuaa/remiutabun ako je DFS myxu ox mect mecenu (I, A). OBa Tepamnmjcka
omuja nocrymnHa je y Cpouju ox mapra 2024. ronuse.
* gBRCAm u PD-L1 HeratmBHM TyMOpH — IpBa JIMHHja JieUY€Ha Cy OJIamapuld WiIn
tanazonapu6 (A,]) mmm xemuorepanuja ca kapOorutatmHoMm (B,I). Omamapu6 u

1 Sacituzumab govitecan Tpenyno uuje perucrtposan y Cpouju.
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Tanazonapu6 noctynHu cy y CpOuju ca HOBOM JIMCTOM JiekoBa o]l MapTa 2024. ronuHe.
PD-L1 wneratuBau u gBRCA HemyTupanu tymopu — Tepanuja wuszbopa je
XeMUOTEpanuja, a 3aBUCH OJf MPETXOAHO NPUMEHHBAHUX Tepanuja, CI0O00THOT
UHTEepBana 60JIeCTH, MPOIIUPEHOCTH O0IECTH, KOMOPOUIUTETA.

MoHoTepanuja TakcaHuMa je Hajuentha onmuja.

AHTpallUKIIMHA C€ MOTy NPUMEHUTH Y 3aBHUCHOCTM OJl TOora Ja JU Cy MPETXOAHO
MPUMEHCHH U Ja TU peTpeTMaH Moryh.

VY cnydajy BHcHepaiHe Kpu3e Moryhe je KOPUCTHTH KOMOWHOBAHE XEMHOTEpAIHjCcKe

pexume.

Jpyra v HapeHe JIMHH]jE Tepanuje

[TanujeHTH KOjU Cy HPETXOAHO NpUMAIN (MMYHO)XEMHUOTEpanujy. YKOJIHUKO Cy
nanujeHTd gBRCA mytupanu, y tepanujy je moryhe yxsbyunutu PARP muxu6urop
(omamapu6 wnm tanazonapu6). Ilanmjentn koju Hucy gBRCA myTtupanu no6ujajy
XEMHUOTEpaIujy Kojy HUCY IPETXOIHO JOOHjasu.

[ManmjeHTH KOjU Cy NPETXOAHO MNPUMHIM HajMame [Ba JIMHHjE XEMHOTEparmje
(gBRCA vemytupann). [TanujeHTr MOTY TOOUTH TEpAIUjy aHTHTENO-JIEK KOHjyraruMa
caluTy3yMa0-roBUTellaH uiu Tpacty3ymad-nepycrekan (HER2-low mamnujeHTKHBE).
OBe TepamnujcKe OIINje HUCY Ha TTO3UTHUBHO] JTUCTH JiekoBa y CpOuju.
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JIOKAJIHO Y3HAIIPEJOBAJIM HEPECEKTABUJIHU U METACTATCKH
HR+HER2- KAPIITUHOM JTOJKE

ITPEITIOPYKE

XopMOHCKa Tepamuja je Tepanuja u3dopa U 3a seuewe HR+ nokamHo opmaksior,
nnonepadmtHor (LABC) u meracrarckor kapruHoma nojke (MBC), (3a xeHe y mpe- u
nepumernonay3n y3 OFS/OFA), gak W yKOJHMKO IOCTOjH BHUCIEpallHA OO0JIECT, OCHM Y
ciyuajy BucuepaitHe kpuse (A,l).

AKo ce Omosorrja Tymopa pasiaukyje uMel)y mpumapHor Tymopa U METacTaTcke Je3Hje,
npernopyuyje ce pasmarpame npumene nuibaHe tepanuje ET nnu antu-HER2 tepamuje
Kajla Cy peLenTopy MO3UTHBHU y HajMame y jelHo] Ouorncuju (IpuMapHOr TymMopa WU
MeTacTarcke Jie3uje) 6e3 003upa Ha mpoTok BpemeHa [ 1]. buoncuja metacrarcke nesuje je
MoXKeJbHa Ha MOYETKy Jieuewa y3 ofapehuBame HR n HER craryca (B, ) [1].

Ocranu TepanujcKy peJeBAaHTHH OMOMapKepH 3a MPOICHY Kao JIe0 PYTUHCKE KIIMHUYIKE
npakce oOyxBarajy: craryc myrtandje BRCA 1/2 (gBRCAm) kon HER2-neratuHOT
MBC, PD-L1, karanmutuuka anda 3-xunaza (PIK3CA) y ER/PgR nosutuBnom, HER2-
neratueHOM MBC (A,D) [3].

WutepBan usmely nujarHocTHKe W MOYETKa Jieuewa Tpeba aa Oyne 10 YeTHpH Henesbe.
[Mpouena oxaroBopa reHepanHo Tpeba Aa ce BpmM cBaka 2—4 Mecela W 3aBHCH Of
TUHAMHKe 00JIeCTH, IOKaIu3aIuje u Opoja MEeTacTaTCKuXx Jiesuja u Bpcte Jeuewma (111 B).

WurepBan npahema Oonectu He Ou Tpebano ckpahuBaru ako HEMa yTHIaja Ha YKYITHO
npexuBibaBame (OS) anu n u3 puHaHMjCKHUX pasiora (HemMoryhHOCT o0aBibama ofpeheHe
mjarHoctuke) (C III), moryhe je u pehe mpaheme moce6HO 3a mHAONEHTHY Oonect [2].
AKO ce cymma Ha MPOrpecHjy, MOTPEOHO je ypaauTH IOJaTHE TECTOBE OJaroBpeMEHO,
HE3aBHUCHO O] TUTaHUPaHOT HHTepBasia koHTpona (11 B).

[ToBosbaH TepamujcKu OJTrOBOP HA WHUIUjATHY XOPMOHCKY Tepamujy y MeTacTaTCKOM
KapIuHOMy n0jke je oko 50% (mpu uemy ce camo kon oko 30% OornecHHIa TOCTHXKE
00jeKTHBHA TyMOpPCKa perpecuja, 10k ce koa apyrux 20% OonecHuUIIa MOCTIKE MPOTyKeHa
crtabumHa Oonect). OdyBaHa XOPMOHCKA PECTOHCHBHOCT Ha MPBY JIMHU]Yy EHIOKPUHE
Tepanuje oMoryhaBa CyKIECUBHY MPUMEHY HEKOJIMKO XOPMOHCKHX TEpanujCKUX OIILHja,
CBE JIOK C€ HE MCLPIU XOPMOHCKA CEH3UTUBHOCT KapLMHOMa JI0jKe [4—6].

Bucnepanna kpusza je naeduHHcaHa Kao 030msbHa AUCHYHKIIMja OpraHa, y3 MPOIEHY
Op3or HampenoBama 0O0JECTH, M3PAKCHUM CHUMITOMHMA OONECTH, W JIa0OPaTOPHjCKHM
aOHOPMAJTHOCTHMA U TaJla j¢ MHIAMKOBaHA XEMHUOTEpanuja y IuJby Op3e KOHTpoJie OOJIECTH.
[Tpumepu: BuclepaiaHa Kpu3a jeTpe — Op30 moBehame OmnmupyouHa >1,5 on pedepeHTHUX
BpPEOHOCTH Yy 0ACYCTBY Gilbert-0BOr CHUHIpOMa WM OICTPYKLHje OWJIMjapHOT TpakKTa,
BHUCIIepaiHa Kpu3a miyha — Op3u pa3Boj CUMITOMATONOTHjE JUCIIHOE Y MHpY, KOja ce He
MOTIPaBJba HA €BEHTYAJIHY APECHAXY TUICypaHOT u3iuBa [1].

XopMOHCKa pe3uCTEeHIMja HAa IPUMEHEHY €HAOKPHUHY Tepalnujy, Koja ce jaBjba KOJ OKO
50% OonecHuIla JIEYEHUX TPBOM JIMHUJOM €HJIOKPUHE Tepanuje BOAM JIOLIEM KIMHUYKOM
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ucxony jnedewa. [IpumapHa xopMOHCKa pe3ucTeHIHja je AeuHucana kao penarnc 0ojaecTu
yHyTap JBE rofMHe NMPUMEHE a/IjyBaHTHOT TPEeTMaHa WM YHYTap IIECT MECEeLUU INpUMeHe
ennokpune tepanuja 3a ABC. CexkyHnapHa XOpPMOHCKA PE3UCTEHLHMja ce NeUHHIIEC Kao
penanc 6ojecTH HaKOH MpBE JBE TOAMHE aJijyBaHTHE Tepamuje, yHyTap 12 mecenu HakoH
3aBpIICHE aJIjyBAaHTHE XOPMOHCKE TEPaIije MM HAKOH IIECT MECEI HAaKOH IPUMEHE MpBE
JIMHW]j€ XOPMOHCKe Tepamnuje 3a npsy quanjy ABC [1].

Hekonmuko mexaHu3ama je OITOBOPHO 3a pa3BOj CHAOKPHHE PE3UCTEHIM]e, a jedaH Of
nepuaucanux je akrtmBarja cucrema cyclin-CDK4/CDK6-unxubutop CDK4(INK4)-
peruHoOmacToMa, Tymop cymnpecopHor mporenHa (Rb). Muxubumuja oBor cucrema
npumenoM CDK4/CDK6 nHXuOUTOpa BOaU MpeBa3uIaKelhy PE3UCTEHIIN]e HA €HIOKPUHY
Tepanujy U 00JbeM KIMHUYKOM HUCXOY Jieuera [7.

ITPEITIOPYKE

JemuHo je Tamokcu(eH ommuja Koja ce Mpernopydyje 3a IMpeMEHOIay3aHe KEeHE Koje
onoujajy OFA/OFS (kao MmoHOTepanuja), anu je To Mamke epukacHa onmuja (I C).

HcroBpemena mpumena xemuorepanuje u HT He yThue Ha yKymHO TPEKHBIbABAEHE

MalnjeHTKHUba ca XopMoHono3uTuBHUM ABC, Te je oBa KoMOMHAIM]ja KOHTPauHIMKOBaHA
(IT B).

XopMOHOTeparuja ce MpuMemYyje YIIIaBHOM JI0 TIPOrpecHje, a HeXKeJbeHa J1ejCTBa YIIIaBHOM
HHUCYy orpannyanajyhu dakrop [1].

Xene y mpeMeHoIay3u MOTY Ce TPETUPATH Kao M MOCTMEHOIAy3alHe MallijeHTKUIbE 0]
yCIIOBOM Ja wuMajy cynpecwjy ¢ynknuje jajauka (OFS) wmnm  abmanujy jajHUKA.
bunarepanna oodopekromuja 00e30ehyje Opxky cympecujy ectporena nero LHRH
ArOHUCTH.

IIpBa suHuja nevema ABC HR+/HER- kapunHoma nojke

CDK4/CDK6 y xomOunauuju ca IA npumemenu y npBoj auHuju jJedewa HR+/HER2-
ABC-a cy mnokasanmm KOH3UCTEHTHO Tmpoayxeme PFS kon mnocrmeHomay3anHux
NalMjeHTKUba 10 25 Mecel, y3 CMambemhe pU3UKa oJ] mporpecuje OOJecTH 3a BHUIIE Of
50% y cBuM crymujama, mro jecte 3Hadajan pesyatar (PALOMA-2 crymmja —
nanoounkano+IA 1 MONALEESA-2 crymmja — pubouukmu6+IA, MONARCH 3 —
amMeOnIMKINO, amy ¥ KOMOMHANMja prubouKiInba ca QyaBEeCTPAaHTOM IO pe3yTaTUMa U3
crynuja MONALEESA-3 (A,]) [8].

[Tocnenmux roguaa CDK4/6 nHXUOUTOPH y3 XOPMOHOTEPAIN]Y Cy C€ TO3UITMOHUPAIIN Kao
CTaHIapj KIMHWYKE TMpakce 3a NpBYy JIMHU]Y M y Tpe- U TEPUMEHONAy3aHUX
nanujeHTkuma. Ha ocHoBy pesynrara MONALEESA 7 crynuje CDK4/6 unxuburtopu cy
ce TMO3UIMOHUpPATIM W 3a JICYCHE IMPEMEHOINAy3aJHUX TMalUjeHTKUba Y3 3HadajHO
npoxyxkeno Bpeme a0 nporpecuje (PFS) 3a pubonuknud+ramoxcuden uin 1A u OFA/OFS
3a HR 0,55 u p< 0,0001 [9]. Meaujana yKymHOT TPEKHBJbABaka j¢ 3HAYAJHO JyXKa Y
nanyjeHTkuma y puborukmnd rpymu, OS je gocturio 58,7 mecemm, HR 0,76, 95% CI
(0,61-0,96). [IpemHOCT MIpEKUBIbABAA j€ 3a0CNICKECHA Y TPYIH MAIUjeHTKUbA KOje CY Y3
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pubouukmud u OFA/OFS mpumane IA, a mpoueHaT NanyjeHTKUBA Koje Cy IMpHuMale
HaKHAJHY AaHTHUHEOIUIAaCTHYHY Tepanujy je Omo Behum y oBoj rpymu. Bpeme of
paHIOMHU3alMje 10 MPOTpecrje Ha IPYTy aHTUHEOIUTACTUYHY TEPaIujCcKy JHHU]Y je OMIIo
Jye y TPyl NalujeHTKuba Koje ¢y y3 pudonukium6d npumaie 1A y3 OFA/OFS [9].

Kon moctmenomnay3anaux mnanujeHTkHmba CDK4/6 wHXUOWTOpH NpUMEHEHH Yy TIPBO]
JUHUJU Tepanuje XOPMOHOIMO3UTHBHOI METACTAaTCKOT KapIMHOMA HWMIIPECUBHO CY
MIPOMEHIJIN TOK OOJIECTH ¥ OBUX IMAIH]CHTKUbHA.

Ha ocnoBy pesynrara MONALESSA 2 puGonukiau®d NpuMEHEeH y MPBOj JHMHHJU ca
JIETPO30JIOM 3HAYajHO MPOyKaBa BpeMe JI0 IporpecHje u To Ha 25,3 Mecera y OJHOCY Ha
Ipylny HalujeHTKUba Koja je mpumaina camo jerposzon HR 0,56 (95% CI, 13,4-18.2), y3
HNOCTUTHYTO YKyNHO npexwuBsbaBame (OS) on 63,9 mecenu 3a HR 0,76 (95% CI, 0,63—
0,93) u p=0,008.

[ManGouukmu® xao apyru CDK4/6 wa ocHoBy pesynrara PALOMA-2 cryamje 3a
NAIHjeHTKUBE y TPBOj JIMHUJH METACTaTCKOT XOPMOHOIIO3UTHBHOT KapLUWHOMa JOjKe Y3
JICTPO30JT MPOAYXkKaBa BPEeMe JI0 IIpOrpecHje: 3a MaljeHTe KOju Cy OMIi Ha MaIOOIHUKIINOY
u jietpo3ony 27,6 Mecend y ogHOCy Ha 1utane6o rpymy kon koje je PFS 14,6 mecetu HR
0,56 (95% CI, 0,46-0,69); p<0,0001). Pa3nuka y yKymHOM IMpEXKUBJbABAKY HAKOH
npahewa on 90 mecemu Huje youeHa (OS) umsmel)y rpyme ca manbonukiInOboM Hu
JIETPO30JI0M y OJHOCY camo Ha jaetposon [10, 11, 12, 13].

Ha ocnoBy nocnenmwux pesynrara cryauja MONALESSA 2 rae je mocTurHyTa 3HauajHa
pa3iMKa y BpeMEHy [0 IPOTpecHje alu U 3Ha4ajHO TyXKe BpeMe MPekKHBIbaBamba y TPYIH
MaIUjeHTKHUBA ca puOOnUKIMOOM u JieTpo3osioM (OS), a HaKOH MOCHEIBUX pe3yiiTara
PALOMA-2 nocToju 3Ha4ajHa pa3iiika y BPEMEHY JI0 MPOrpecHje KO MaIfjeHTKUba Ha
nagOoonuKINOy U JIETPO30JTy 0€3 pa3liuKe y YKYITHOM MPEKUBIbaBAY.

[TanGoumknnd u pUOOIMKING HUCY TOKa3alu e(PUKACHOCT IMOjeAMHAYHO W MOPajy ce
koMmOuHoBatu ca ET, mehytum ameOununud je mokazao OrpaHuyeHy e(QHUKacHOCT Yy
npumenu 6e3 ET (ESMO — MCBS score 3) [18].

CDK4/6 unxuburopu ca ET wumajy ciauuny uium 0o0Jby €(QHUKacCHOCT y OAHOCY Ha
XEMHUOTEpaNujy U MOBE3aHU Cy ca Mame HexeJbeHHX jejctaBa (AE), mTo oBy koMOMHALIN]Y
YUHA TIOKEJbHUJUM TPETMAHOM, CeM Yy CIy4ajeBHMa Kaga KOJ TaldjeHara IOCTOjH
Buciiepanta kpusa [15]. Mako je mano nogaraka o npumenn CDK4/6 naxubutopa HaKOH
nporpecuje Ha CDK4/6 y3 ET, moHOBHO yBOheme Moxe Outm mMoryhe HakOH WHTepBaia
0e3 TpeTMaHa o 12 mecenu a Ha OCHOBY OorpaHmueHuX jaokaza. KomOunarmmja CDK4/6
naxuoutopa u ET edukacHa je y cBuM moarpynama nanujenara (kako y de novo ABC-y
TaKO y PEKypeHTHOj OOJecTH) y CilydajeBHMa MpUMapHE MM CEKyHJapHE PE3HCTECHIIH]je
[16].

Kox mamujenata koi KojuX je peianc HacTao y TOKY aJjyBaHTHOI TpeTMaHa Ha A wim
yHyTap 12 Mecenu HaKkOH MpecTaHKa mpuMeHe anjyBanTHor IA, npenopyuyjy ce CDK4/6
uHXHOHUTOpH y KoMOnHanuju ca dynsecrpanrom (ESMO-MCBS score 4).
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Camo ET y mnpBoj IuHHMjU Tepamnuje Moxe na Oyle pe3epBHCAaHA 3a Majly MOATPYITY
nanMjeHara ca kompOuauteTuMa jomujer nepdomanc craryca (PS), mrto moxe na Oyne
KOHTpanHAuKaluja 3a komOounanujy CDK4/6 naxuburtopa u ET [17].

Crapuja xuBoTHa 100 He Tpeba na Oyne KOHTpaWHAMKALlMja 3a MPUMEHY KOMOWHAIHje
CDK4/6 unxubutopa m ET, mako Moxe mocrojarn Beha WHIMIEHI]A XEMaTOJOMIKUX
HE)KEJHCHHX JIEjCTaBa KO OBHUX TallHjeHara.

Kon mamumjenara kojuma je Owmia HEONMXOIHAa XeMHOTEpamndja y TpBOj] JWUHUjU 300T
BHCIICpaJIHE KpH3€ WM KOJU HUCY MMaM TPWIHKE Ja npuMmajy komowmnHarujy CDK4/6
uaxuoutopa u ET, Mory HacTtaBUTH OBy Tepamujy y Ciy4ajy mporpecuje OOJIeCTH.
['enepanno, Tepanuja oapxkaBama ET (mojeaHayHuM areHCoM) HAKOH XEMHUOTEpanuje je
KJIMHWYKA OMIIMja KO CTaOMITHE OO0JIECTH a Ha OCHOBY KIIMHHUKE TpolieHe Jiekapa [ 1, 3].

JApyra aunuja gedyema ABC-a HR+/HER2- kapuunnoma nojke

Koz nmanumjenara xoju y npBoj JIMHUjU JedeHha XOPMOHCKe Tepanuje Hucy noounn CDK4/6
naxuOuTope omuja jgedema je CDK4/CDK6 y3 ¢ynBecTpaHT NpUMEHEHH Yy IPBO]
(MONALEESA-3) u y apyroj nuauju xopmoHcke Tepamuje (PALOMA 3, MONARCH 2)
WM HEKOj Ol HapeAHWX JIMHWja HAKOH NMPOTrPECHje Ha MPBY JUHHU]Y XOPMOHCKE Tepariuje
HR+/HER2- metactarcke Oonectu (Tepanuja oapkaBamba CDK4/CDK6 wmaxubutopuma
HUje Tepanujcka onuuja). Hakon o6jaBmuBama pesynrara crynuja MONALEESA-3
pubormiuiud y3 ¢yIBeCTpaHT, MNPUMEHEH Yy JApPYyroj JHUHUJU, TPOAY’KaBa YKyIHO
npexkuBibaBabe (OS) manujeHTKHmBa Ha 39 Mecelu y3 CMameme PH3UKa O] CMPTHOT
ucxoza 3a 22% y 0oIHOCY Ha caMO XOPMOHCKY Tepanujy ¢ynsectpanTtom [18].

OnTuMaliHa CEKBEHIIa €HAOKPUHO-0a3upaHe Tepanuje jeé HEM3BeCHa HAKOH MporpecHje Ha
CDK4/6 waxuOutopuma. To 3aBuUCH 0O Tepanuje KopulmheHe paHUje TMpe MporpecHje
Oonectu, Tpajama oarosopa mperxomHe Ttepanuje (DoR), omnrepehema OonecTw,
npedepeHIyje nanujeHTa u 10CTynmHoCTH Tepanuje [18].

Monotepanujy PARP unxuburopuma (onanapud uiu Tanazomnapud) Tpeba yzetu y o03up
xox manujeHara ca BRCA1/2 myranujama (Al, ESMO-MCBS vl1l1.1 4) u xao onmujy 3a
oHe ca comarckuM MmyTanrjama BRCA1/2 unu PALB2.

Omanapu6 3Ha4ajHO TPOIYXkaBa BpeMe [0 Mporpecuje Oonectd M BpeMe A0 Apyre
nporpecuje OonecTy y mopehemy ca XxeMHuoTeparnujoM, a Ha ocHoBy pe3ynrata OlympiAD.
Menujana BpeMeHa J0 TpOTpecHje 3a MAaIMjeHTKUIE Koje Cy NpuMasie BE W BHIIE
TEpanMjCKUX ONIMja 3a MeTacTarcku kapuuHoMm nojke HER2-meratmBHm y rTpanm ca
onamapuooM je Omna 7,8 mecenuw y omHocy Ha 3,4 Mecema y XeMHOTEpaIujCcKoj TpyIu.
Paznuka y nmpexxuBibaBamy KO TPyTIE MAllUj€HTKHbA KOje€ Cy OMIIe JieueHe ojanapuooMm je
7,9 Meceny y OHOCY Ha Tpymy Koja je mpumMaina xemuorepmnujy [20].

Ha ocnoBy pesynrata EMBRACA crynuje u PARP unxuOutop Tanmazaomapu® koju je
OpIMHHPAH IallfjeHTHMa HAaKOH TPH MPETXOJHA Tepanujcka pexxuma 3a HER2 neraruBan
METaCTaTCKU KapIMHOM JI0jKE M TOKa3aHOM WJIM CyMEHBOM HITeTHOM MyTanujom gBRCA
1/2 moTBpheHOM TIICHTPAJTHWM TECTHpAmkEM, MeEIWjaHa BpPEeMEHa JI0 TPOTpecHje Yy
Taja3omapub rpymnu je Owra 3HavajHo nyxka (PFS) y mopehemy ca rpynom manujeHara Ha
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xemuoTepanuju: 8,6 meceru (95% CI 7,2-9,3) npema 5,6 mecenu (95% CI 4,2-6,7), HR
0,54; 95% CI, 0,41-0,71; p<0,001 [21].

Annmenncu6 ca ¢QynBecTpanToM je omuuja Jedema 3a nanujeHTkumbe ca PIK3-CA
myTtanujoM (y erzonuma 9 unm 20) mperxonHo jiedeHe ca [A ca oaroBapajyhum HUBOOM
HBAlc, y3 Oenedur om mer mecenn y wmemujanu PFS-a. Omnyky o yKJbydHBamy
anmenucuda TOHETH y CKIIAY ca yKJbY4yjyhum/mckipydyjyhum kputepujymuma y CTyauju
SOLAR-1 (uckspydenu manujeHTH ca Beh moctojehuM mujabeTrecoM W TOBUIIICHUM
nouetHuM HIUBoOM HBA 1c, y3umajyhu y 003up 1 ocTana HeXeJbeHa JI€jCTBa acrenncnuoa).
EduxacHocT annenucuba Huje moysaaHa HakoH npuMmene CDK4/6 uaxuburopa y3 ET, jep
je camo 7% (20 nanujenara) ykspyueno y cryaujy SOLAR-1 (B,I, ESMO MCBS 3) [22].

JlonaBame eBepolMMyca y3 €KceMecTaH WM (yJIBeCTpaHT je BaJlMAHA OIIHUja: 3a
NalMjeHTKUE KOJI KOjuX je perarc O00JIeCTH HacTao TOKOM 12 Mecelny HakoH 3aBpIIETKA
a/IjyBaHTHOT JIeUeHha WM 32 MalUjeHTKUbE KOje Cy pearncupaie TOKOM MM y poky ox 1
Mecella TOKOM/HakoH 3aBpmieTka Jederha ABC-a. 3a mpe W mepuMeHoray3aiHe
narjeHTkumbe y3 OFA/OFS, kao m 3a TmocTMEHomNay3ajdHe IalHjeHTKHIBE Koje Cy
npetxoqHo camo npumaine ET (a y cmywajy ma mucy npumane CDK4/6 waxubutope y
MIPBO]j JIMHU]HU) Y3 CUTHU(GUKAHTHO npoxaykeme PFS 6e3 yrumaja va OS (BI, ESMO MCBS
2).

TamokcudeHn u gynBecTpanT ce Takol)e MOry KOMOMHOBATH ca eBeponumycom [23, 24, 25]
(B, II).

Oynsectpant 500 mg ca unu 6e3 aHacTpasona y npBoj tuHuju Jeuema ER+/HER2- ABC-
a MOYKe OWMTH OTIIHja JICUCHha Yy CiIydyajeBUMa Kaja MOCTOje N30JI0BAHEe METACTa3e MU CaMO
komrane meractase B,II) [26].

Ha ocnoBy pesynrara crynuje cryauje dgase 3 (DESTINY-Breast04) kox narnujeHTKImba ca
XOPMOHOITO3UTUBHUM METACTaTCKUM KapIIMHOMOM JIOjKe€ M HUCKOM ekcrpecrujom HER
perenpopa (HER2 /low), a koje cy mpeTxonHo mpumMaie jeHy WiId IBE JTUHHUjE Teparivje
(XOPMOHOMO3UTHUBHU MAlMJEHTH YKJbBYYEHH Y CTYAH]Yy y MPETXOAHO) JUHH]U Tepamuje Ccy
OpUMalyd WM Taprer Tepanujy WM HEKH BHJ eHIoKpuHe Tepanuje wim CDK4/6
UHXUOUTOP WIIM XEeMUOTEPAIKjy) MOTY OUTH y MHIUKAIM]U 32 TPAHCTYy3yMal-AepyKCTeKaH
(AL, MCBS 4) [27].

Hpyra renepanja SERD-oBa Takohe Moxke OWUTH OmIMja JieueHa 3a MAIHjCHTKULE Y
JPYTOj WIIM KAaCHHU)OM JIMHHjaMa JIeueha OBE MOATrpyIe manujeHTkuma (A,l) [28].

Tpeha nmuHnja u nabe

Tpehy nuaMjy m nasbe pasmarpatd y3umajyhu y o0O3Up OCET/BMBOCT Ha MPETXOIHE
TpermaHe, Bpeme 10 mporpecuje, gBRCA wmyranuje, Ouonorujy tymopa (Ouoricuja
MeTacTase). 3a MalHjeHTe KOjU Ce cMaTpajy €HIOKpUHOCEH3UTHBHMM, HacTaBak ET ca
areHCMMa KOjU C€ paHUje HHCY KOPUCTHIM Y METAacTaTCKOM OKpPYXEHhY MOXKe
NpEeACTaB/baTH ONIM]y 32 OJUIarame BPEMEHA 10 XeMUOTEpaIlnje U MOCTU3AmBE KIMHUYKE
xopuctu (B,III).
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3a maiyjeHTe Koju ce cMaTpajy eHIOKPHHO PE3UCTEHTHUM, XeMUOTEepanuja je onmuja. AKo
je XeMHoTepanuja HHIMKOBaHA, TeHEPATHO ce npedepupajy mojequHauHl areHCH TIPe HEro
KOMOMHOBaHa XeMHOTepamnuja, OCUM 3a MalHjeHTe KOJ KOjuxX je moTpebdaH Op3 OAroBOp
300r onrtepehewa Gomnectu. [Ipennoct y OS Huje youeHa Koj MpUMEHE KOMOMHOBAHUX
XEMHOTEPAITUjCKAX PEXKIMa, a TCHEPATHO MCII0JhaBajy BHIIE HeKeJbeHUX nejcTaa (AE).

Ontumaiiaa ChT cexsenma y MBC Huje yctaHoBibeHa. Tpeba y3eTn y 003up TakcaHe U
aHTpaIMKIMHE, TOCEOHO KOJ MamMjeHaTa KOju HMX paHuje HHUCY NPUMaTH Wi KOJ
nanujenara ca DFI ox 12 mecenmu HakoH ymorpebe oBux tepanuja (B,II). Ako cy
MalMjeHTH y OKBHUPY paHUjux (HE0asjyBaHTHO/a/IjyBaHTHUX WJIM METACTaTCKUX) CETHUHTA
NpUMaJId aHTPAIMKIIMHE, TpeOa y3eTH y 003Up KyMyJIaTUBHY 103y aHTpalukinHa [1].

Kanenutabun, epuOynuH, BHHOPENOWH, IEpUBaTH IIJIaTUHE MOTYy OUTH MOTEHIIHjalTHE
ommuje aeuema (A,l) [3].
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JANJATHOCTHUYKHA U TEPAIIMJCKU TPUCTYII KO
METACTA3A Y MO3I'Y KAPHUHOMA JOJKE

WHimnenna napeHXuMCKUX MeTacTa3a y MO3Ty BapHpa 3aBHCHO OJl CTaaujyma 0oiecTu u
MOJIEKyJIapHOT TMOJATHIIA KapuuHOMa 1Aojke W HajBuma je kox HER2+ u Tpoctpyko
HeratuBHOr (TNKD) kapriuHoma.

VY TaM moaTuUnoBuMa HajMame Tpehmnra 6onecHuna (30-50%) nobuhe meractase y mMo3ry
KOje HAcTajy y CKIIOIy METACTaTCKe EKCTpakpaHHjajdHe OOJeCTH WM Kao TPBH peJiarc
6onectu. Hajamka mnnunenua je kogq HR+ kapumnoma nojke (oxo 15%) [1, 2]. YTumaj
MOJIEKYJIApHOT TOATHUIA Ha WHIMJEHIy jaCHO I'OBOPHM Ja IOCTOJU DPA3JIM4MTa, 3a cajaa
HEJIOBOJFHO IIPOyY€Ha CIIOCOOHOCT METacTaTCKuX henuja 3a KOJIOHHM3alMjy MO3ra.
MornekynapHu MOATUI YTHYE U Ha BpeMe /10 HaCTaHKa MeTacTa3a y MO3ry Koje je Hajkpahe
xox 6onecuuna ca TNKD kapuunomumMa [1]. ITojaBa Metactasza y Mo3ry je JuMuTHpajyhu
(dakTop 3a MpeKUBJbABaWkE, KOjH j€ KOJI HeJleueHUX OOJECHHIIAa OKO YETHpPU Helesbe a
HAaKOH crpoBeneHe 3pauHe Tepanuje menor mo3ra (WBRT) mpocedHo Oko miecT meceru
[1]. IlpexxuBibaBame ce UIMAK MOXKE 3HAYajHO PA3IMKOBATH 3aBHCHO Ol Opoja meracTasa,
MOJIEKYJIAPHOT TOATUIIA KAPIIMHOMA J0jKe, Ka0 U CTaTyca eKCTpaKpaHUjaTHUX METacTasa.

[Ipenopyke 3a jedyewme MeTacTaza y MO3Ty COJIMIHMX TyMOpa Cy yIJIaBHOM (opMylUCaHe
Ha OCHOBY KOHCEH3yca eKcIiepara u3 oBe 001acTH, a A0Ka3u cy HHckor HuBoa [3]. Unak,
Ipernopyke ce NpUMemYjy LIMPOM CBETa Ma M KOJ HAac, T Cy WHKOPIIOPUPAHE Yy OBO
NoIvIaB/be Kao OCHOBHa pedepenua. IIpemopyke 3a AMjarHOCTHKY, JOKOPETHOHAIHO H
CYIOPTHBHO JIeUeH¢ HUCY crenu(uyHe 3a KapLUUHOM J0jKE M OJHOCE C€ Ha CBE COJMHE
TYMOpPE KOMIIJIMKOBaHE NAPEHXMMCKUM MeTacTazama y MO3TYy.

Nnak, cucteMcke Teparvjcke OIIHUje Ce Pa3IuKyjy T€ Cy OBIE MOCEOHO TpHKa3aHe U
KOMeHTapucaHe, Hapounto 32 HER2+ monrum y kome nMa HajBuUIlle TTOMaka y JeUeHhy U
MPOAYKEHY TPEKHBJhaBaka HAKOH I0jaBe Meractaza y mosry [3, 4, 5]. VYapyxkeme
aMepUuKux KIMHUYKUX oHkoimora (ASCO) wu3pmanmo je mpenopyke CHerupUIHO
dopmynucane 3a metactaze y mo3ry HER2+ kapunHoma nojke, koje ¢y y3eTe Kao OCHOBHA
pedepeHnia 3a mpenopyke O CHCTEMCKOM JIeUuely, jep ce Te Mpernopyke NMpUMEmYjy Ha
ro0axHOM HHUBOY [4, 5].

Kimnnuka npe3enranmja

CBaku JeKap, HE caMO y OHKOJIOTHjHU, MOpa OWTH YIIO3HAT Ca CHMIITOMATOJIOTHjOM
METacTasa y MO3Ty.

VYkparko, KIIMHHYKEe MaHH(ecTanuje 00yxBaTajy CIeKTap pa3IMuuTUX Teroda, o1 My4YHHHE,
noBpahama, BpPTOINIAaBHIE, CMETHE ca BHJAOM (HOBOHACTAJIM CTpabOW3aM, HHUCTarMmyc,
3amyheme uin ryouTak Buaa, mopemehaj y BUTHOM MOJbY, CBETIYIAKE UTI), TNIaBOOOIHE
pa3IMYUTOT WMHTEH3UTETa M Tpajalka, Kao M HEypoJIomke Je(UIMTe 3aBUCHO Of
JOKaJu3alMje ¥ BEIMYMHEe MeTacTa3a. MeracTtasze y (pOHTAIHUM DPEXH-CBHMa JOBOIC
YecTo JI0 TPOMEHE IOHAallamka, a CHNWICNTHYKA Hamagd cy Hajyemhu Kox
CYNIpPAaTEeHTOPHjATHUX MeTacTaza y mpeneny (pPOHTAIHUX, TEMIOPAIHUX PEXKIHEBa H
TajaMmyca.
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Oxo ~15% GonecHuna koje UMajy MeTacTa3e y MO3ry Moke OUTH 6e3 CUMITOMA HJIU IaK
CHMIITOMH HHCY JIOBOJbHO yOEUbHMBHU Ja OW Ce MOCTaBWJIa CyMIba Ha METAcTa3e y MO3TY.
Tpajarbe acHMNTOMATCKe/OJIUTOCUMIITOMATCKE (a3e HUje MPeru3Ho Je(UHUCAHO, ald ca
IOpacTOM MeTacTasa MojaBa CUMIITOMA jé HEMUHOBHA.

CKpPUHHHI KOJ AaCHMITOMATCKUX 00JeCHMIIa ca KapuWHOMOM JOjKe joIl YBEK
npeacTaBba HeAoBOJbHO wcrmuTaH npuctyn. Y EANO/ESMO Boguumma mpenopyudyje ce
kon 6onecHuna ca HER2+ u TNKD, y3 komeHTap 11a Cy I0Ka3| 3a TaKBy MPOIEypy ciadu
(C,IT) [3]. OBakaB moCTymak CBakako OW JONPUHEO TadyHU]eM JedHuHHCAmky MPOIEHTa
0oJIeCHMIIA KOje U TIOpe]] MOCTojakha METacTasa y MO3Ty HeMajy CUMIITOME, aJiH je 3a cajaa
yTHIIA] paHe UjarHO3€ Ha MPEKUBJbABAHE HEjacaH.

[Tpema ASCO npenopykama CKpUHHMHT KOJI aCHMOTOMATCKUX OOJIECHUIIA HUj€ MHUKOBAH,
mTo je y ckiany u ca HopuM ESMO mpenopykama |5, 6].

ITPEIIOPYKA

VY CBaKkOAHEBHO] KIMHUYKO] MpPaKCH OWJIO KakaB CHUMITOM CYTeCTHBAaH 3a HACTaHaK
MeTacTa3a y Mo3ry Tpeba ma Oyne nnaukarop 3a XutHy CNS eBanyaiujy, ¥ Ta Ipernopyka
Tpeba ma Oyne uMIuieMeHTupana 3a oonecHurle y Cpouju.

JAMjarHOCTHYKH CTaHJApA 3a MOTBPAY MeTacTa3a y MO3Ty IpEACTaBjba MarHeTHa
pezonanna (MR) ca mpe M TMOCTKOHTpPAcTHUM TojadameM, mporeHoM FLAIR-a, u
mudysuone cexBenne (DWI) (C,II) [3].

Kommjyrepcka Tomorpaduja mosra (CT) je 3HauajHO Mame CEH3UTUBHA U OBY
JIMjarHOCTUKY OW Tpebasio OrpaHMYMTH Ha OOJECHHIE ca KOHTpamHAWKamujama 3a MR
npemnien (MeTaaIHu UMIUIAHTH, pace maker).

[Tosutponcka emucuona tomorpaduja ca [18F]-2-fluoro-2-deoxy-D-glucose (FDG-PET)
je CymepuopHa y JIE€TeKTOBaWmy CKCTpaKpaHWJaTHUX MeTacTa3a, ajiu 300r BHCOKOT
nporeHTa npeysumama FDG Tpejcepa on cTpaHe HOpManmHuX henMja mMo3ra uma Mambu
3Ha4aj y AETEKTOBamy MeTacTasza y Mosry [3].

VY ciydajy 51a IMjarHOCTHKA YKake Ha CYyCIEKTHE JICITOMEHTMHreanHe metacrase (~5%),
Tpebaso  OM  COpPOBECTH  HCIUTUBamE  LepeOpoCrUHATHE  TEYHOCTH  Ha
MOTBPAY/UCKJbYUHBamke JienToMeHuHTeanHor 3axBarama (C,II). JlymOamna myHKIHMja je
KOHTPaWHJAMKOBAaHA KOJI OOJIECHUIIA Ca TIOBUIIICHUM HHTPAKPAHU]ATHUM IIPUTHCKOM.

Jleyeme MapeHXUMCKHUX ME€TacTa3a

Omryka o Jedemy JOHOCH C€ Ha KOH3WIHJyMy 3a M0jKy. Jleueme je KOMILIEKCHO H
MYJITUAMCIUIUIMHAPHO Ca OCHOBHUM IIMJbEM JIa C€ OJJIOXKH I10jaBa UM CMabH HHTEH3UTET
HEYPOJIOIIKAX CUMIITOMA, Y3 MPOIYKEHE KUBOTA U OUYBAE KBAINTETA )KUBOTA KaJia TOJ
je To moryhe.

JIoKOperuoHaHO JieueHme, Koje yBeK Tpeba pa3MOTpUTH, 3aBHCU of Opoja, BETUYMHE H
JIOKaJIM3allje MeTacTa3a u OIIITET CTamba 00JeCHULA.
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CucrteMcke Tepamujcke OIIMje 3aBUCE Mpe CBEra O] MOJEKYJIApHOT MOATHIIA KaplMHOMA
JI0jKe, TPETXOAHO CIPOBEICHOT JIeueHa, MOCTOjamha EKCTPaKpaHHjaJJHUX MeTacTrasa,
JOCTYTIHUX TEPAIHjCKHUX OIIHja U OIIITEr CTamba 00JIECHULIA.

CHCTEMCKO Jieuer-e MeTacTa3a y Mo3ry

JlBa ocHOBHa TmpoOlieMa Yy CHCTEMCKOM JieU€lhy OIHOCE C€ Ha IPOIyCHOCT
xeMaroeHnedamHe Gapujepe U MOCTojambe Pa3IMIUTHX IPYTUX 3alITHTHUX MEXaHH3ama y
xemaroeHnedansoj] Oapujepu (M W camMuUM TYMOPCKMM henvjama, OIHOCHO TyMOp-
ennedanHoj Oapujepw) Koje cCHpedaBajy yiaa3ak M JIeJCTBO CHCTEMCKE Teparuje Ha
MeTacTase y MO3Ty.

To je mpenmeT OpojHUX BeoMa BaXKHUX UCTpaKuBama, alld Hehe OuTH aetasbHUje pa3pahen
y oBoMm mnomriaBby. Kox BehumHe meractaza MmocToju Npey3UMMame HHTPABEHCKH JaTor
koHTpacta npuwinkoM MR/CT npernena yak u npe crnpoBohema JIOKOPErHOHAIHOT JIeYeHha
IITO HAaBOJAM Ha 3aKJby4aK Ja XemaroeHuedanHa Oapujepa HIMAaK HEMa Yy MOTIYHOCTH
ouyBaHy (QYHKIHM]y Koja je HapylieHa HAaKOH II0jaBe MeTacTta3a W CHpoBohema
JIOKOPETHOHAJHE Tepamnuje, T€ HUTOTOKCHYHU areHCH WIaK MOTY WMarTd TUCTPUOYLHjy
yHyTap wmosra [3]. Jom yBek je menmMMUuYHA JuieMa Ja JIM M MOJICKYJIE BEJIMKE
MOJICKYJIapHE TEKHHE, Kao IITO je TpacTy3ymMad (M CIMYHU areHCH) MOTY Ha WMCTH Ha4YWH
nponasuTu xemartoeHunedanny Oapujepy. Mmnak, cBe antu-HER2 Tepanujcke omiuje yBek
ce pa3marpajy 3a jedewe Mmeractaza y Mo3ry HER2+ kapuunHoma nojke, cem y ciydajy
NoCTOjara KOHTpauHAukauuja [4, 5]. YnpaBo je u Hajsehu MoMak y Jeyerwmy HalpaBJbeH
kox1 6onecuuna ca HER2+ xaprimHOMOM JI0jKe ¥ MeTacTa3ama y MO3TY, jep UMa JloKas3a Ja
antu-HER?2 arencu nmajy ongpeheHu cTeneH akTHBHOCTH M HA METacTas3e y MO3TY.

[Topen ASCO Bomuua 3a oBy moarpymny OonecHuiia [4, 5] u ESMO Bonuua 3a nedeme
METaCTaTCKOT KapImHOMa JI0jke [6], OmHEemaBHO Cy MOCTYITHE M MPETOpPYKe eKcIiepara u3
oBe obmactu (CAJl) Ha ESMO cajty [7]. 3aro he Hajipe Outn pa3zMOTpeHE Mpernopyke 3a
CHUCTEMCKO JIeUCHh€¢ OBE MOATpyIe OONEeCHHIA, AOK Cy MPErnopyKe 3a JIOKOPETHOHAIHO
JeYeH-Ee UCTE Kao M KOJI MeTacTa3a APYTuX TUIIOBA KapIIMHOMA.

Jleuemwe meracraza y mo3ry HER2+ kapunHoma ojke

OBaj MoJeKylapHU MOATHII je YAPY>KeH ca BHUIIMM PH3MKOM 3a HAaCTaHAK MeTacTasza y
MO3Ty, alli ¥ T€HEPaTHO 0O0JHOM MPOTHO30M H JIy’KUM TPEKHBIHABAHEM HAKOH HHUXOBOT
HACTaHKa.

[to ce Tuue yuecranoctu, kox OonecHuua jedenux ox paHor HER2+ kapunnoma, pusuk
je 12% na 10 roguna mpahema, TOK y MeTacTarckoMm cTaaujymy oko 50% OonecHuna
pa3Buja metactaze y Mosry [7]. Kao mpBu penarc HakOH WHUIIMJAJIHOT Ji€UeHa PaHOT
HER2+ xapuuHOMa A0jke, Me€TacTase y MO3Ty ce JAETeKTyjy Koa ~2% OonecHHUIla HAaKOH
npocevyHor npahema o yetupu roguHe (UCKYCTBO U3 PaHIOMU30BaHE aJ[jyBaHTHE CTYIHje
HERA).

MoryhHocT npeBeHIMje MeTacTa3a y MO3Ty HHje MOTBpl)eHa MpUMEHOM TpacTy3ymada,
nepry3ymada, JlanatuHuOa, ajgo-TpacTty3yMad eMTaHCHHA, HepaTuHHOa. OBO je€ MCIHUTaHO
NPOIICHOM YYECTaJIOCTH METacTa3a y MO3Ty Kao NpPBOT MECTa pelanca, Koje jé TOKOM
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npuMeHe (HeoaJjyBaHTHOT) yanatuHuba Ouno 2%; agjyBantHor TDM1 5% (kao jeauno
mecTto penanca kon 4,8% vs 2,8% y rpaHu ca TpacTy3ymaOoM); a KOJ aJjyBaHTHOT
Heparuauoa 1,3% (vs 1,8% y rpanu ca mnanedom) [7].

Opnarame nojaBe MeTacTa3a perucTPOBAaHO je TOKOM IpuMeHe afgjyBantHor TDM1 (17,5
meceun vs 11,9 meceum y rpaHu ca TpacTy3ymaOoMm), aiud M TOKOM IpUMEHE
TpacTy3yma0+iepry3ymaba Kaja je IojaBa MeTacTa3a y Mo3ry Owuia oxajoxeHa Ha 15
MecelM OJi IOYeTKa Jiedewa y omHocy Ha 11,9 mMecenw TOKOM NPUMEHE CaMmo
Tpacty3ymada. Ojjiarame 1mojaBe MeTacTasa je BepoBaTHO MOCJIEINIIA JCjCTBA Tepanuje Ha
MHUKPOMETACTATCKE IIPOMEHE Y MO3TY.

HNuTpakpaHujajnu Tepamujcku oaroBop kox Beh mocrojehmx Meracraza y MO3ry
ocTBapuBaH je y pacrnoHy onx 20 mo 50% npumeHom: nanatuHuOa (+kaneuutabuHa),
TDM1; neparunuba (+xanenurabuHa); HepaTHHHOA (+TIaKIUTaKCeNa); TOK ce e(hUKACHOCT
TpacTy3ymad+nepruzymad He moxe mnpoueHuTH jep y cryanjy CLEOPATRA nucy Oune
yKJbyueHe OosnecHule ca Beh mocrojehuM Meracrazama y MO3ry, a y TPEHYTKYy HacTaHKa
MeTtacrtasza y Mo3ry (koxa 13%) ucKJbyduBaHe Cy U3 CTyIH]E.

VY noHomEewmy OmIyKe O MPUMEHU CHUCTEMCKE Tepamuje Mopa OUTH y3eT y 003up cTaryc
eKCTpaKpaHHUjaIHUX MeTacTa3a (OKO TIOJIOBUHE OOJIECHHWIIA YMHUPE O TMPOTpecHuje
eKCTpaKpaHUjaJTHUX METacTa3a), Kao M PacloioKUBOCT Tepanujckux antu-HER?2 omnmuja u
OIIITET CTama 0OJICCHHIIA.

Cxomno ASCO mnpenopykama 3a jeuewe metacraza y mosry HER2+ kapumHoma nojke u
ESMO mpenopykama 3a Jeueme METAacTaTcKor KapLuHOMa JOjKe, aare cy cieaehu
npernopyke 3a Jedeme meracraza HER2+ xapumHOMa 1ojke ca KojuM cy 00a yapyKema
carimacHa [4, 5, 6, 7].

INPEITIOPYKE

VYKonuKo Cy MeTacTa3e y MO3Ty HOB MOMEHAT y TOKY JIe4eHha MeTacTarcke OOoJecTH, a
HeMa IporpecHje eKCTpaKkpaHUjaIHUX METacTasza, CUCTEMCKO JIUEHE KOje je y TOKy He
Tpeba MeWmaTH a MeTacTasze y Mo3ry Tpeda TpeTUpaTu JIOKOPETHOHAIIHOM TepPaIHjoM.

VKOIHMKO MOCTOjM MHHHMAaJIHA MPOTPECHja MEeTacTasa y MO3Ty y YCIOBUMa 00jeKTHBHOT
OZITOBOpa EKCTpPaKpaHWjaHUX MeTacTasa (WM CTaOWiIM3alyje), HACTABUTH Ca HMCTOM
CHCTEMCKOM TEpaIijoM y3 o/roBapajyhy JJOKOperHoHaIHy TEeparujy MeTacTtasa y MO3ry.

VKONMKO TOCTOjH TpOrecHja eKCTpaKpaHHWjaHMX MeTacTa3a y TPEHYTKY JAWjarHo3e
HOBOHACTaJMX MeTacTa3a y Mo3ry (uiau mporpecuja Beh mocrojehux meracrasza y Mo3ry),
HAKOH JIOKOPETMOHAHOT JIeUueHha MeTacTaa y Mo3ry Tpeba pa3sMOTPHTH HpPUMEHY
HapeaHe aHTu-HER?2 Tepanuje cxonHo 0100peHUM TeparnujcKuM OIIHjama.

VKOMMKO Cy MeTacTa3e y MO3ry HpBO M jEOMHO MECTO pelarca, CHpPOBOOH Ce
JOKOPETHOHAJHA Teparnuja, a CHCTEMCKO JICUCHE CE MOXKE HACTABUTH NPUMEHOM NpPBE
nuauje anTu-HER2 nedema +/- xopmoncka Tepanuja (3a HR+ kapumnome), ca unu 6e3
XeMHUOTEpaInmje.
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Kako Hema mpocneKkTUBHUX CTyauja, ciefaehe mpernopyke/Npeyio3n Cy AaTH Ha OCHOBY
uckycrtBa ekcriepara uz CAJL [7]:

« VYKOIHMKO Cy MeTacTa3e y MO3Ty Maje, aCHMITOMATCKe/OJIMIOCUMITOMATCKE, TOCTOjU
MOryhHOCT Ja ce JIOKOPETMOHAJIHO JIUCHE OUIOKH Y3 uelrhe KOHTpoJe, a Jedeme
HACTaBH PUMEHOM CHCTEMCKE Teparmje.

« Hapenna nuamMja cucreMcke Tepamnuje (0e3 JIOKOPETHOHAIHOT JICUCHha) MOXKE OUTH
OTIMja YKOJMKO TIOCTOjH TIporpecvja Beh JIOKOpErHOHAHO JICYEHHUX MeTacTasa y
MO3TY.

« Kopg penerutuBHe, Op3e mporpecrje MeTactasa y MO3ry Ha Beh MPHUMEHEHO JieueHe,
MOXE C€ NMPOMEHHTH CHUCTEMCKa Teparuja y3 OIUlarame JIOKOpernoHaimHe tepamuje (y
Hagu na he HOBa CHUCTEMCKa Tepamuja JeJoOBaTH M Ha MeTacrase y Mo3ry). TakBu
TEPAHjCKH NPUCTYIIH MOpajy OMTH MHAMBHUIYaIH30BaHU M OJHOCE CE HA CEJIEKTOBAHE
OonecHurre.

Ha ocHoBy rope m3HeTHX mojaTaka Mpejiaxe ce ajropuraM Jederma mertactaza HER2+
kapuuHoma jojke y Cpouju. Oiyka o jgeuery Mopa OUTH JIOHETa Y CKJIaAy ca MPOICHOM
MPOTHO3€ W OMINTEr CTamka MAlWjeHTKHHa W Y CKIAaIy ca OAOOpPEHUM TEeparyjCKUM
onijama o ctpane PO30.

JlokopernonaJjino Jjedemwe (Heypoxupypruja, SRS, WBRT) ce yBek pasmarpa cX0aQHO
NMPETXO0HO HABeIEeHUM MHIUKAIHjaMa.

VY cucremckoMm Jeuemy ce npumemyjy aHTu-HER Tepanmjcke nuHMje Kao 3a Jeuewme
cucTeMcke 00IecTH.

Ennokpuna tepanuja ce Moxke nonatu kox 6onecHuna ca HR+ xkapunnomom.

« IlpBa mHnja:
TakcaH + TpacTy3ymab + mepryzymad
o Jlpyra aunmja:
TDMI (unu nanatuHUO + KarnenuTaduH)
« Tpeha aunnja:
nanatuHuO + kaneuutadbud (uaum TDM1 ykonuko Beh HUje mpUMemeH)

ITPEITIOPYKE

CBe Tepamnmjcke JIMHU]E Ce MPUMEHY]y J0 MPOrPECHje WU HEIPUXBATJEUBE TOKCUYHOCTH,
y3 HAlIOMEHY Jla Y Ccy4ajy U30JI0BaHEe HHTPaKpaHUjaIHe Iporpecuje (y yCIoBUMa J00por
OJITOBOpPa, CTAOMIM3alldje W OACYCTBa EKCTpPaKpaHUjaIHUX MeTacTa3a) Tpeba CIpOBECTH
JI0/IaTHO JIOKOPETHOHAITHO JICYCHE U HACTABUTH Ca ICTOM TEPAITHjOM.

AKO MOCTOjU IpOrpecHja eKCTpaKpaHUjaIHUX METacTasa, JIeUeHhe Ce HaCTaBJba HaPEIHOM
antu-HER2 nunujom, 6e3 003upa Ha cTaTyc MHTpPaKpaHUjaJHUX MeTacTasza. Y ciydajy
IPOrpecHuje U y MO3Ty, Pa3MOTPUTH JOAATHO JTOKOPETMOHAIHO JICUEHE.

IMpouiena edekra caBeryje ce MR mperienom eHIOKpaHHjyMa y WHTEpBany onx 2 mo 4
Mecera, 3aBUCHO oj1 ucnosbere CNS cummromarosoruje.
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Hosu antn-HER2 arencu koju cy mokaszanu e(hUKacHOCT M y JieYeHy MeTacTa3a y MO3Ty
HER2+ kapuuHOoMa [0jKe, TpPEHYTHO HHCY peructpoBanu/ogobpenn y Cpouju (TKI:
HepaTUHUO, TykKaTHHUO, mypoTuHu6; koHjyrar HT+Tpacty3ymaba: TpacTy3ymad
JIepyCTEKaH).

BaxxHO je HAOMEHYTH Ja HUjEaH JIEK jOII yBEK HHUjE PETUCTPOBAH CHECIH(PUYHO 3a
JeYeme MeTacTa3a y Mo3ry, 6e3 003upa Ha MOJIEKYJIapHHU MOJTHIT KAPIIMHOMA U OCTBAPEHH
WHTpaKpaHU]jaJIHA OJITOBOP.

TpenyTtHO he ykpaTtko OMTH KOMEHTApUCaH TyKaTHHHO, KOju je BUCOKO ceiektuBan HER2
TK uHXHOUTOp M KOJU Cc€ Y 3eMJbamMa TJie je oJo0peH pa3Marpa kKao npedepupana Teparnuja
kox OonecHuma ca Meractazama y Mo3ry HER2+ kapnunoma nojke. Y Tpurier
KOMOMHAIMJH  TYKaTUHUO+TpacTy3ymaO+kanenuraObuH  (paHAOMH30BaHAa  CTyauja
HER2CLIMB) nopen yTHiiaja Ha eKCTpakpaHHjaJHEe MEeTacTa3e, vMa 1 3HadajaH edekar Ha
metacraze y mMo3ry (RR 47.3 vs 20%) y omHocy Ha KOMOMHAIMjy TpacTy3ymal-+kare-
UTaOWH, IITO j& PE3yITOBAIO CMAKCHEM PH3HMKa O]l HHTPAKpaHHUjaIHE MPOTPECHje HITU
cmptu 3a 68% (HR 0,32; 95% CI 0,22-0,48, p<0,0001) [8]. Oxo nonoBuHE OOJCCHUIA Y
TO] CTYIMjH UWMajo je MeTacTa3e Yy MO3Ty, a CBE Cy NPETXOAHO JIeUeHE
Tpacty3ymabom-+tieprysymabom u TDMI1. 306or mneHeTpamuje Kpo3 XeMaToeHIedaaHy
Oapujepy U MO3UTHUBHOT TEPAIUjCKOT JIjCTBA OCTBAPEHOT KOJI MPETPETUPAHUX OOJECHUIIA,
OBa TPUIUIET KOMOMHAIIM]a Ce cMaTpa MOKeJbHOM TpehoM JIMHU]OM Jiederha Kol 0oeCcHUIa
ca Mmeracrazama y mo3ry HER2+ kapruHoma mojke. MoryhHOCT mpeBeHIuje/oqiarama
MeTacTaza y Mo3ry Ouhe ucnuTaHa y TPOCIEKTUBHO] CTYOUjU Y KO0jO] C€ TpUMEHYje
tykatuHUO+TDM1 y xommnapamuju ca minane6o+TDMI1 kon OonecHuna ca pe3uayaiHuM
MeTacTazaMa HaKOH HEeOajyBaHTHOT Jieuera JiokaiHo ogmakiior HER2 kapumHOMa mojke
(COMPASSHER?2).

Cucremcko gedeme meracrada koa TN u HR+ kapuuHoma nojke

IIPEIIOPYKA

Koz 6onecnuna ca HR+ mnu TN kapiiHOMOM J0jKe MHIMKOBAaHA je CUCTEMCKa Tepamnuja
CXOJIHO IpeTopyKama 3a JIeueHmhe METaCTaTCKe OOJIECTH.

Behuna xemuorepanujckux arenaca (mukinodochamun, S-FU, kanenuraOuH, TakIATaKCel,
METOTPEKCaT, IUCIUIATHH, BUHKPUCTHH, BUHOPEJIOWH, TeMIUTaOWH), Mpoja3e Kpo3
xemaroeHuedanny 6apujepy ca 00jeKTUBHUM TepamnujckuM oaroBopom a0 30% u mwuxoBa
MpUMEHa HWHAWKOBAHA j€ CXOMHO MPEXOIHO NPUMEHEHO] Tepamuju M OMIITEM CTamby
OonecHuna. Ilpoceuna nyxuMHa Tpajama TEpanujcKor oaroropa je oko 30 Hemesba, a
IPOCEYHO MPEXKHBIbaBame je 31 Heneby.

[IITo ce TMYe aKTUBHOCTH XOPMOHCKE Teparnuje, KOHIICHTpaIija TaMOKCHu(eHa Yy MO3Ty je
BUIIeCTpyKo Beha (46 myTa) y OMHOCY Ha KOHIIGHTPAIH]y y CEpyMy, IITO jaCHO TOBOPHU O
CIIOCOOHOCTH TIpoJlacka Kpo3 xemaroeHnedanny Oapujepy [9]. C apyre crpame, 3a
WHXUOUTOpE apomarase (Koju Jeyjy UHAUPEKTHO MPEeKo OJIOKaae CUHTE3€ €CTPOreHa Koj
MOCTMCHOMIAY3HUX OOJIECHUIIA) TIpoJia3ak Kpo3 xemartoeHnedamny Oapujepy HHje
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HEONXoJlaH Jia OM ce OCTBApUO E€BEHTyalHH Tepamujcku edekar. CiauyHa eduracHocT
pPErUCTpOBaHa je U TOKOM NMpUMeHe (QyJIBECTpaHTA.

CDK4/6 unxuburop abemauukinud (TpeHyTHO HHUje omoOpeH y CpOuju) mpomasu Kpo3s
xeMaroeHuedanHy Oapujepy M Ha OCHOBY HpPEIMMUHAPHUX pe3yiTara CTyAuje Koja je y
toky (NCT 02308020), xom mamor Opoja OonecHuma (2/23) ocTBapeH je 00jeKTHBHU
TEpanujcku  oaroBop wuHTpakpanujanHo [10]. WM3Bemraju o akruBHOCcTH PARP
nHuxuouTopa (kox OonecHuia ca gBRCAmt) ka0 ¥ UMyHOJIOIIKE Tepanuje, yKazyjy Ha
KoMmapabuiaH edekar koj 0oJIeCHHUIA Ca ACHMITOMAaTCKUM MeTacTa3aMa y MO3Ty Kao KOJI
OonecHuira 6e3 Mmeractasa y mo3ry. CTyauje ca OBUM TEPaIijCKUM OTIIHjaMa Cy Y TOKY.

CuMnToMaTcKa Tepanuja MeTacra3a y Mo3ry

Jlo mpuMeHe onTHMallHe JIOKOPETHOHAIHE U CUCTEMCKE Teparuje, Ko Hajseher mporeHTa
OonecHuIla je WHAMKOBaHA MNpPHUMEHa CHUMIITOMATCKe/NallMjaTWBHE Tepamnuje 1a Ou ce
yMamuie Terooe n3a3BaHe MeTactazama y MO3ry.

[Ipumena oBor Hekay3amHOT Jieyerma je 00aBe3Ha KOJA CBUX OOJIECHHUIIA ca CHMIITOMHUMA
MeTacTas3a y MO3ry J1a Ou ce CMambUO MOPOUIUTET Ik U MOPTAJIUTET.

Oxo ~15% OosecHuIla ©Ma aCUMIITOMATCKE METacTa3e Ha MO3Ty M KO THX OOJIeCHHIIA
CUMIITOMATCKa/TIajiujaTUBHA Tepanuja HHUje WHAWKOBaHA. Mmak, HajBehw mporeHar
MeTacTa3a y MO3TY JOBOAM J0 CHMIITOMATOJIOTHje Hajuenrhe y3pOKOBaHE mass €PeKToM,
OJTHOCHO €IEeMOM Yy MOXJaHoM mnapenxumy. [lojaBa emema oko MeTacTaTcKuX MpOMeEHa je
y3pOK 3HAYajHOT MOpPOMAMTETAa Ca CUMITOMATONIOTHjOM 3aBHCHOM O]l BEJIMYUHE U
JOKaJu3alMje MeTacTa3a M MacHBHOCTH ezneMa. Hajuemhm cummnTomu cy miaBobosba
(HapounTO jyTapma), My4HHHa, TmoBpahame, mopemehaj cBectn, abmopmainHa
MOKPET/FUBOCT OynOyca, mMpomMeHa u3IIeAa 3€HUIla ca Wi 0e3 TMojaBe pazIuIUTHX
HEYPOJIOLIKUX HCTIaJa.

Enem macraje 30or omrehema xemaroeHnedanne Oapujepe, ca TOCIEIAYHOM
aKyMyJalyjoM MPOTEeHMHHMA Oorare TeYHOCTH Y eKCTpaledyJapHOM MPOCTOPY MOXKIAHOT
napeHxuma. HekoHTposucaH efeM J0BOAM 10 NOBHUIIEHOT MHTPAKpaHHUjaJIHOT MPUTHUCKA,
IITO MOXE pE3yATOBaTU IOTECHUHUjaNIHO (HaTaTHUM CHHAPOMOM aKyTHE XEpHHjaIuje.
[ToceOHoO je mpoOriemaTnyan eeM OKO HH(PPATCHTOPHjaITHUX METAcTas3a, Kaja 4YaK U MambH
€leM MOXKEe JOBECTH 0 3Ha4ajHe CHMIITOMATOJOTHje, W KaJa MOKe OWTH HWHIMKOBAaHA
XHTHA HEYypOXHPYpIIKa HWHTEPBEHIMja 300r MOTryhHOCTH HACTaHKa XEpHHjaluje W
omrtehema cTpykTypa MoxaaHor ctadna. CymTHHa CHMIITOMATCKOT/TTATHjaTHBHOT JICUCha
j€ y OCTBapuBamy aHTHEIEMAaTo3HOT edekTa, Hajuemhe MPUMEHOM KOPTUKOCTEPOWIA W
maHuTona. Ilpumena kopTukOoCcTeponaa JOBOIU 10 PEIATUBHO Op30I CMamema €leMa U
OJIaKIlIaka CUMIITOMA, a JIHEBHA J103a 3aBHCH O] MHTeH3UTeTa cuMmnroma. Ha nocienmem
Konrpecy Heypoxupypra nepuHucane cy npenopyke 3a u300p U 103y KOPTHKOCTEpoUaa y
CHUMIITOMATCKO] TE€pamnuju MeracTasza y mosry [11].

« Koprukocreponn nzbopa je nekcamera3oH y JTHEBHO] T03U KOja 3aBHCH Ol UHTCH3UTETa
CHUMIITOMA TIOBUIIIEHOT MHTPAaKpaHUjaIHOT MPUTHCKA U Kpehe ce on ykymHo 4-8 mg/d
(momesbeHO y 2—4 MHEBHE J103€) KO YMEPEHO M3paKeHHUX Teroba, no ykymHo 16 mg/d
(mogesbeHo y 2—4 mHEBHE /103€) KO OOJECHHKA ca BeoMa M3paKeHWM Terodama. 3a
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Op30 mocTh3ame edeKra AeKCaMEeTa30H ce NMPUMEHYje MHTPABEHCKH, a OAp)KaBambe
MO)KEe OWTH W NEPOpATHUM JIeKcaMeTa30HOM. JlekcameTa3oH Tpeba ja ce IPUMEHH Y
HajMamk0j e(PHUKACHO] 03, a CMamHUBame J03e Tpeba 3armoyeTH MTO Ipe, alu TeK
HAaKOH OCTBapuBama TMO3UTHBHOI edekra. JlekcameTra3oH ce MpUMEmyje V3
racTPOIPOTEKITH]Y.

[Ipema MUIIUBEY eKCIiepaTa U3 OBE 00JACTH, YKOJIMKO TIOCTOje KOHTpAauHIUKAIje 3a
KOPTHUKOCTEPOHUIC, MOXKE CE€ PAa3MOTPHUTH 1V MpuMeHa Marae3ujym cyidara (600 mg/kg)
KOJU MMa MCTO €HTUEAEMATO3HO JIEJCTBO M MMa TIOBOJbaH MPOGUI TOKCHUHOCTH [12].
MaHuTOI je OCMOTCKHU IUYPETUK, IpUMERYje ce y KoHLeHTpauuju o1 20% u 103u o
0,5 no 1,5 g/kg, a edexar ce octBapyje Op3o (Hekonuko muHyTa 10 1 h). Edexkar
obuyHo Tpaje 4-24 h. [lo morpebu, m03a ce MOXKe MOHOBHUTH, ald y3 Ompe3 300T
Jexujparaiyje u nopemehaja enekTponura.

Oxo 20—40% OonecHuIa ca MeracTazamMa y MO3Ty MMa ENWICNITUYHE Hamajle y BpeMe
JIUjarHo3e Meracrasa y mosry. Kom Tux OonecHWIIAa WHIWKOBaHA je W TPHMEHA
aHTHenwIenTrKa. [[peBeHTHBHA MpUMEHa aHTHETIMIICTITHKA HIj€ MHINKOBaHA.
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JIEYEILE OJIMT'OMETACTATCKE BOJIECTH

Onuromeracrarcka 6onect no nedununuju Hellman-a u Weichselbaum-a u3z 1995. ronune
npeAcTaB/ba MocebaH CTaAMjyM KapIUHOMa, KOjU ce Haja3u u3Mel)y Jokaiau3oBaHe H
JTUCEMUHOBaHE MeTacTarcke Oonectu [1], Te ycmoBHO kao moce0aH OHMOJIOMIKM €HTUTET
3aciyxyje cenudpuyal TpeTMaH.

Koje cy To criopHe YnmbeHHIIE KOJ| OJTMroMeTacTarckor kapiuHoma jaojke (OMBC), a uma
uX BHIIe, TOmyT ydecTtanoct, aeduaumuje OMBC, onTuMamHOT JHjarHOCTHYKOT
CpEACTBa U CaallllbuX Mpenopyka 3a onTuMaiHu Tpetman OMBC.

1. Manugenna OMBC je Hemo3Hara

[Ipema nurteparypuum nopauuma, 20-30% JokaJn30BaHMX KapLUUHOMa J0jKke pa3Buhe
METAacTaTCKU KapLUHOM J0jke [2] W IMmopen CTaHAapIU30BAHOI, KypaTWBHOT MPUMAapHOT
neuewa. C gpyre crpane, 4-6% (9,6% y Unctutyty 3a onkoiorujy CpoOuje y 2020.
TOIMHM) KapIMHOMAa JI0jK€ CE€ HMHHUIUjaJIHO JWjarHOCTHKYyje y Mmertactarckoj dazum (IV
kmnHYn  ctagujym). Kommkum je mpoumenar OMBC ox cBux MBC Huje moszHaro.
[IpernocraBke ce kpehy ox 10 no 20%. YkynHo npexusspaBame MBC ce kpehe oko 2-3
TOIMHE, ald Cy pe3ylTaTH PETPOCHEKTUBHUX [ong-tferm JIOHTUTYJUHAIHUX aHaIU3a
MoKa3ajau Ja Majii MpOIeHaT NalnujeHTKkuba (2—-3%) nMa npexuBibaBame of net na u 10
ronuHa. Hekn o1 oBHX manujeHara UMajii cy orpaHuueH Opoj MeTacrasa, Ae(HUHUCAHO Kao
OMBC.

2. lepununumnja OMBC — Hema onure npuxBaheHor KOHCeH3yca

Hejacnohe nocroje y morneny Opoja METacTaTCKUX Jie3Uja Y OJIMIOMETACTaTkoj dasu, ajiu
ce y NM3ajHy KIMHWYKHX CTyIWja, Ka0 M y PYTHUHCKO] TpPaKCH, cMarpa Aa Taj Opoj y
onuromeracrarckoj $asu Oomectu Moxe Outu 10 met. [lo muramy 3axBaheHocTn Opoja
opraHa, Takohe IocToje auieMe, HeMa KOHCEH3yca (jeJaH Wi Mame Off JIBa OpraHa).
EBporicko yapyxeme 3a paguorepanujy u oukosnorujy (ESTRO) u EBporicka opranuszamnuja
3a UcTpakuBame U jedewe kanuepa (EORTC), namu cy npenopyke 3a KapakTepu3aiujy
kiacudukaiujy onuromeracrarcke 6onectu [3]. Mcropuja monuMeractarcke 00IeCTH mpe
pa3Boja OJMIOMETacTarcke OOJECTH CIYXH 3a Pa3IMKOBAE WHAYKOBAaHE OJ TEHYHWHE
OMBC (6e3 mperxomHe HUCTOpHje TMONIMMETacTaTcke Oonectu). leHywmHa ce nasbe
kinacudukyje kao de novo OMBC unu nmoHoBibeHA. De novo ce aajbe Ieu Ha CHHXPOHY
(mojaBa MeracTaza y OKBHPY HIECT MECEUW OJ] AMjarHO3€ MPHUMApHOT KapIMHOMA) WIIN
MeTaxpoHy (Il0jaBa MeTacTa3a HAKOH HIECT M BHUIIE MECENH O JWjarHo3e MPHUMapHOT
KapruHoma). Y 3aBucHoctd na g je OMBC namjarHOCTMKOBaHa TOKOM Tiepuona 0e3
cnenu(GUIHOT JIeueha WM TOKOM AaKTHBHE CHUCTEMCKE Tepaidje, OJHOCHO Ja JIM Ha
VUMIEHOM HMHULIMHTY OOJecT mporpeaupa uin He, ¢GuHAMHA cyOkimacudukaimja
Ne(UHHIIE OJIMTOPEINIAIC, OJUTONPOrPECHjy U OJHMIONEp3UCTEHIM]y Oonectu. [pyry
nepurnnnjy OMBC nanu cy EBponcka mxona onkonoruje (ESO) n EBporicko yapyxkeme
menukanHe onkonoruje (ESMO): Manu BoimymMeH meracTarcke 0OJECTH ca OrpaHHYCHHM
OpojeM MeTacTaTCKUX Jie3hja JI0 TET, Koje He MOpajy OWTH y jeTHOM OpraHy, ajid Koje Cy
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HOTCHLII/IjaJ'IHO IIOroJHe 3a CI)OK&IIHI/I TPETMaAaH, Ca HUJbEM IMOCTU3akha KOMIIJICTHE pCMI/ICI/IjC

[4].

3. Iujarnoctuka OMBC

Kako no nmanac Hema gocTymHOr OMomapkepa Koju OM HACHTU(HUKOBAO MAIMjEHTE ca
IIPaBOM OJIMTOMETACTaTCKOM Oosernhy, 1ujarHos3a oIMroMeTracTtarcke 00JecTu ce 3aCHUBA
UCKJBYUYHMBO Ha pesynratuma umunuara, Te je PET CT [5] aujarHocTudko cpeacTBo n3dopa
(ESMO 2021 Boauu).

ITPEITIOPYKA

Cpaku nanujeHT ca OMBC mopa uMatu OMOINCHjOM NMOTBphEHY IHMjarHo3y NPUMapHOT
TyMOpa WJIM METAacTaTCKe Jie3Uje aKko je MUCTa JOCTylHa OWOINCHjU, Ka0 U KOMIUIETaH
umuyuHT, 1o ESMO [5] mpenopyuu, PET CT (C,1I).

4. Jleueme OMBC

Omnyka 0 Jeuemy ce JOHOCH MYITHIUCIUIUIMHAPHO, Ca WHIWBHIYATHUM TPHUCTYTIOM
(CII). MynaTuauciuIUIMHApHK THUM  pa3Marpa JIOKajdu3alujy MeTactaza (KOCTH,
BUCIICpAJIHU OpraHu, JokamHu peruanB, CNS), ¢ 003upoM Ja HCT€ MOTY 3axXTEBAaTH
pa3IuuuTe TEPANHjCKE NPHUCTYIE. YKOJIUKO j€ CHCTeMCKa Tepamuja MPBH TEPaInujCKu
MPUCTYT, YBEK je MOTPeOHO T0Ka3aTH U JTOKyMEHTOBATH MMO3UTUBAH TEPAIUjCKU OTOBOP, a
pe OJUTYKE O aJheM JICUCHY.

ITPEITIOPYKE

Myntumonanan (MyATHIUCIMIDIMHAPHA) TPETMaH KOjU YKJbydyje XUPYpPrHjy H/HIu
JokaHy paauotepanujy metactaza (SBRT — crepeorakcuuna paguorepanuja mwin SABR
— CTepeoTaKCHYHa abllaTUBHA paJuoTepanuja), KOMOMHOBAHO Ca CUCTEMCKOM TEpPaIujoM,
MPENnopy4vyjy c€ y MHIAUBYIyaJIHOM NpHUCTyIy cxofaHo npezeHTaruju OMBC (C,II).

JlokanHa abnaTMBHA TepamMja CBUX METACTATCKUX JIe3Uja MOXE C€ pa3MOTPUTH Yy
WHAWBUYATHOM MIPUCTYITY, Y MYJITHAUCHUILIIHHAPHOM TpeTMany (B,II).

Mehytum, Hema J0Ka3a Ja OBO Boxu O0JbeM YKYIHOM IpeKuBJbaBamy. HacTaBak
CHCTEMCKOT' JIeueHa, NMPHUMEHOM CHUCTEMCKE Tepamuje MpUMemYyje ce Kao Je0 Jedyema
OMBC.

I[IpuMapHd TyMOp M aKCWJIa: XHPYPIIKO Jedewme [5S] Moke ce pasMOTPUTH KOX
nanyjenTkuma ca OMBC, ykonuko MMajy camo komraHe meracrase, HR+ kaprmHome,
HER2-neraruBue xapuuHoMe, miahe cy o 55 roguHa, Kao W KOJ[ OHUX KOjU UMajy 1ooap
OJITOBOp Ha MHHUIIMjATTHY CUCTEMCKY Tepanujy metactarcke 6onectu (B,II).

JlokaTHU peuHANB: YKOIUKO C€ KOMIUIETHHM DPECTEjIIMHIOM HCKJbYyYe ApYyTre yaaJbeHe
MeTacTase, Jedeme JOKAJTHOT peruanBa [5] je XUPYIIKO YKOJIHKO je MCTH omnepaduiiaH
(B,II), ca cineacTBeHOM pagHoOTEpanujoM U CUCTEMCKOM TepamnujoM (XeMHOTEparujoM WIn
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eHIoKpuHOM TepanujoM win aHTu-HER2 Tepanujom) mno npuHuMmmma ajjyBaHTHOT
Jeyema.

Meracra3e y jeTpu: y HEIOCTaTKy paHJAOMH30BaHHX CTy[H]a, ca pe3yJTaTHMa U3 cepuja
BHCOKO CEJIEKTOBAHMX TMAllMjeHTKUIba, HEMa JO0Ka3a Ja JIOKajlHa Tepandja MeTacra3a y
jeTpu MMa yTHIa] Ha YKYITHO TpeXHuBJhaBame. JIokaaHa Tepanuja MeTacTtasa y jeTpu [5]
MOXe€ C€ Pa3MOTPUTH y BHCOKO CEJICKIIMOHHCAHUM CITy4ajeBUMa: MalHjeHTKUba Y J00poM
ormmreM crawy (PS), orpannyena 3axBaheHocT jeTpe 0€3 eKcTpaxemaTuyHUX METacTasa, a
HAaKOH TPUMEHECHE CHCTEMCKE Tepamnuje Koja je TMokazana e(PUKAaCHOCT Yy KOHTPOJIH
MeTacTarcke OosiecTH. 3a cajla HeMa IMOy3/JaHuX IojaTaka y u300py Haj00oJbe TEXHHUKE 3a
WHIMBUYaJTHOT MAIMjeHTa (XUpypruja, CTepeoTakCUYHa PauoTeparnuja, HHTpaxenarnyHa
XeMHoTeparnja, UTH).

Komrane meracra3se: BUIU OCEOHO IMOITIABJbE.

MetacTtaze y CNS-y: Buau noceOHO MoriaBJbe.
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CUCTEMCKO JIEYEILE HACJIIEJHOI' KAPHUHOMA JTOJKE

Hacnennu (xepeautapHu) KapiuHOM JOjKe jaBJba ce ca ydectanomhy ox 5 mo 10% on
CBHX ClIydajeBa KapuuHoMma Jojke. Kapakrepuiie ra rnojaBa kapiuHoMa J0jKe ¥ KapIIHHOMA
jajHUKa y TIOPOJUIIM Y HajMame JIBE y3acTONHE renepauuje (6ap Tpu ciiydaja y IpBOM WM
JPYTOM CTEIEHY CPOJCTBA) U ca 0ap jelHUM CiydajeM KapiuHoMa Koju ce jaBuo mpe 50.
ronuHe. OBaj 00nMMK HacienHe 0OJeCTH, 1MojaBa KapIMHOMA JI0jKe W KapIIMHOMA jajHUKA Yy
JeIHO] TOPOIUIIM, HAa3UBa C€ CHMHIIPOM HACIEAHOT KapIMHOMA JI0jKe W jajHuka (hereditary
breast and ovarian cancer). Ocum oBe ¢opMe, MOXE IOCTOjaTH CaMO TOPOIUIHO
HaKyIUbalkhe KapIIMHOMAa JIOJKE WM KapIMHOMa jajHWKa (BHAM ToriaBibe Hacnemnu
KapIMHOM J0jke). EberoBa mojaBa je yapykeHa ca TOCTOjabéM NaTOTeHUX BapHjaHTH
onpehenux rexa. Y Buiie ox 90% ciydajeBa matoreHe BapujaHTe (Y3pOKOBaHE T€HCKHM
mytanujama) cy netektoBane y BRCA1/BRCA2 renuma u Hacneljyjy ce ayTO30MHO
JOMUHAHTHUM MexXaHu3MoM (Tako3Bane germ-line). Kako BRCA1/BRCA?2 renu cnaaajy y
TpyIly CYIPECOPHUX IeHa KOjU KOAMPA]y MPOTEHHE KOJH UMajy KJbYUYHY YJOTY Y MOTPABIH
rpemaka y DNK, T3B. mpomecom xomonore pexomOuHammje (HR), jacHo je ma mrerHa
TreHCKa MyTalyja y OBMM T€HMMa HapymaBa (YHKIH]y MPOTEHHA, TO jE€CT TOMPaBKY
omrehennx manama DNK, ca ciefacTBeHUM HaKyIlJbambeM Tpeliaka U HEKOHTPOJIMCAHOM
neodom henuja. I'enn ymje mrTeTHe MyTalMje HOCE BUCOKE PU3MKE 3a TMO0jaBy KapIUHOMA
nojke cy TP53 ren (Li-Fraumeni cuanpom), PTEN (Cowden-oB cunapom), STK11 (Peutz-
Jeghers-oB cunapom), kao 1 PALB2 reH.

Knunnuko-naronomke kapakrepuctuke BRCA maroreHux BapHjaHTH c€ Pas3iUKy]y O
CIIOPAIMYHOT KapIMHOMA JOjKe. Y OAHOCY Ha XUCTOJOWIKH Tur, Buiie ox 75% BRCAI
NaToreHe BapWjaHTe KaplUHOMa JOjKe je JYyKTaJHM WHBAa3WBHU KapmuHOM U oko 10%
ATUMUYHN MEIyJIapHU KapIMHOM, 00a BHCOKOT xuctojomkor rpagayca (G3). Koqg BRCA2
MaTOreHUX BapHjaHTH KaplUMHOMAa JOjKe, TMOopel IyKTaJIHOT HWHBa3uBHOT (oko 75%),
aTUIUYHOr MeaynapHor (Mame o 10%), y npexo 10% nujarHocTukyjy ce J100yJlapHU WK
QYKTAJIHA KapUWHOM ca JIOOyJapHUM IMOATUIIOBUMA, Hajueunrhe YMEpPEeHOT XHCTOJOIIKOT
rpaayca (G2). Y ognocy Ha 6uonomke mapkepe (ER, PR u HER2) kox 66-100% BRCAI
NaToreHe BapHjaHTe jaBJba Ce TPOCTPYKO HETAaTHBHU KapUUMHOM Jojke (friple negative
breast cancer — TNBC) ca oncycTBoM perentopa 3a ectporeH u nporectepon 1 HER2
penenTopa, y ogaocy Ha BRCA2 maroreny Bapujanty e ce TNBC jaBiba y oko 14-35%
ciydajeBa, mTo je cimdHo ydectasioctd TNBC y cropamgudaHoMm kaprwHOMy nojke [1].
[Tpornoza BRCA1/BRCA2 maroreHux BapujaHTH KapIHOMA JIOJKE j€ CIIOpHA, jep HEeKe
CTyA¥]€ UHIMKY]Y JIOIIHN]y TIPOTHO3Y 0OJIeCTH, JOK Apyre HE Haja3e Pa3uKy y OJHOCY Ha
MPOTHO3Y CIOPAJIUYHOT KaplIMHOMA JIOjKE.

Ontumanna xemuorepanuja 3a BRCA1/BRCA2 wmyTupaHu KapuumHOM J0jKe
(gBRCAm)

AHTparKIMHy, HUKIopochaMu M IUIATUHCKU JAepuBaTH (KapOoIulaTHHA), cranajy y
TpyIly IUTOCTAaTHKa KOju 300T cBOr MexaHm3Ma aejcTBa (aupekTHo omteheme DNK mim
uHXnOMIMja ymHo)kaBama DNK), cnanajy y BUCOKO erKacHE XeMHUOTEPAITHjCKe areHce y
BRCA1/2 mytupanHoMm KapiuHOMY JOJK€ KOjH KapakTepuiine omTeheH MexaHu3aMm
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xomonore peruukanuje (HR), 1j. monpaBke nBoctpykor smanna DNK. C npyre crpawne,
MOCTOje JUTEepaTypHH TMOoAalM O clabujoj e(PUKACHOCTH TakcaHa (MHKPOTYOyJapHUX
UHXUOUTOpA), aJIM CaMo in Vvitro. Y KIMHUYKO] CTynuju nopehema epukacHoCTH TakcaHa
kapOoriatuHe y HeoaajyBaHTHOM rnpuctyiy kox BRCA1/ BRCA2 mytupanom kapruHoma
JIOjKe, pe3yJITaTH WHAWKY]Y M3Y3€THY OCETJbUBOCT Ha KapOomatuHy [2]. Pe3ynraru nBse
KIMHWYKE CTyIdje Cy TOoKa3ald Jia je XeMHoTepanuja Oa3upaHa Ha IUIATHHCKUM
npenaparuMa (MOHO MM KOMOMHOBaHA ca MaKJIUTAKCEJIOM), VpYKeHa ca 3Ha4ajHO 00JbUM
PFS y mnamujenara ca wmeracrarckuMm KapimHomoM nojke w1 gBRCAm. Tperman
KapOoruiaTHHOM Kao mpBoM JmHHUjoM Jederha MBC ca gBRCAm 3ato tpeba cmarparu
CYIIEpHOPHHU]OM Y OJJHOCY Ha TPETMaH JoLeTaKcesIoM, Hako je menujana PFS Ouna nyxa 3a
camo 2,6 mecery, 6e3 pasiuke y onHocy Ha OS [3].

PARP unxuOurtopu y jiedessy BRCA 1/2 myrupanor kapunnoma nojke (ZBRCAm)

VY nopmainnoj henuju, PARP (Poly ADP pu6o3a nonumepasa) je eceHIMjaaTHi IPOTEUH 3a
norpaBky jeasor nanna omrehene DNK. Maxu6unmja PARP-a, kom BRCA1/2 mytupanor
KapIuHOMa JI0jKe KOJ Kora Beh mocTtoju omrteheme xomolore peruiukanuje (MompaBKe
nBoctpykor nanima DNK), Bogu ¢eHOMEHY ,,CHHTETCKE JIETaJTHOCTH MalurHe henwje.
PARP unxubutopu (omamapud, Tanazomapud, pynanapud, HuUpamapuO, BeIunapuod) cy
Halu cBoje Mmecto y jedery BRCA1/2 MyTupanor kapumHomMa jajHUKa U JIOjKe
(onanapu6, tanazonapu6). ®aza Il kmuauuke cryauje ca onanapudom (OlympiadAD) xon
nanujeHTkumba ca HER2 neraruBuum, BRCA mnaroreHuM BapujaHTamMa MeETacTaTCKOT
KapLUHOMA JI0jKe, MPETXOAHO JICUCHHX aHTPALMKIMHMMA M TakcaHuMa [4], mokasana je
IyKy MeAHjaHy TpexuBibaBama 0e3 mporpecuje — PFS (7,0 vs 4,2 mecena; HR 0,58 3a
nporpecujy mwiu cmpt; 95% CI 0,43-0,80; p<0,001) y omanmapu® rpynu y OJHOCY Ha
KOHBEHITMOHATHY XEMHOTEpanujy. YKynmHO TpexuBibaBambe (OS) Huje Owio 6oJbe, anu
aHaju3a TOATrpyma je IMoKa3aja Ja MalHjeHTH y ojanapu0 TPynu KOju HHUCY IPHUMAaH
XEMUOTEpanujy 3a JIeuehe MeTacTaTcke 00IeCTH UMajy AyKe YKYIHO IpeXHUBJbaBame [5].
®a3a III Tpajana ca tanazonapudbom (EMBRCA) y ogmakiiom kapiuHomy nojke ca BRCA
[aTOTeHOM BapHjaHToM [6], pesynarupana je y ayxoj meaujanu PFS-a y Tamazomapu6
rpynu y nopehemwy ca KOHBEHIIMOHAIHOM XeMuoTepanujoM (8,6 vs 5,6 meceru, HR 0,54 3a
nporpecujy wim cmpt; 95% CI, 0,41-0,71; p<0,001). Huje O6wmo 3Hauajue pazmmke y OS
u3Mely Tanazonapuba u koHBeHIMOHATHEe xemuoTepanuje. ¥ BROCADE-3 crtymuju, koja
je ucnuruBana xkomOuHammjy PARP maxmOuropa (Benmmmapmba) ca riatuHa OasupaHoOM
XeMHoTepanujom y namnujeHtkuma ca gBRCAm meTacTaTrcku KapiimHOMOM J0jKe, KOje Cy
HAaKOH 3aBpIIETKa IUIAaTHHCKE XEeMHOTepamuje a ©0e3 3HakoBa mporpecuje OoyecTH,
HacTaBUJIe BelIUIapud Kao Tepanujy oapkaBama, PFS Oenedur je nsnocuo 1,5-2 mecena
uy HR+ u TNBC [7]. Anu, TokoM npahema, HAKOH TpH ToauHe, 1 0/ 4 MalujeHTKUbE Ha
TEpanuju oOJpXaBama BeTUNaApUOOM je wumana ayrorpajuu  PFS. Hako nHema
Ne(UHUTUBHUX MPENopyKa 3a PYTUHCKY KIMHHUYKY HpPAKCy, MUTAkE TEPAIUje OpiKaBamba
PARP wnxuOuTOpOM OCTaje BeoMa MHTEPECAHTHO. 3a caja HeMa CTyIHje Koja TUPEKTHO
nopenu PARP naxuOuTOpe ca ImiaTHHCKOM XEMHOTEPAIHjoM, CaMOM WIIM Y KOMOWHAIH]H
ca JIpyrdM XeMHUOTepanujckuM areHcuma. Hema Hu crymuja koje mopene PARP
WHXUOWTOpPE ca CHIOKPUHOM TEpamujoM, CaMOM WJIM y KOMOWHAIMjU ca IHMJhaHOM
TEPaInjoM.
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VY aijyBaHTHOM JIeUehy, ojanapud je TeCTUpaH y KIMHUYKO] ctyauju ¢asze 111 (OlympiA),
Ko/ manujeHTkumba ca panum, HER2-, BRCA myTupanum KapimHOMOM J0jKE, Y BHCOKOM
pu3MKYy 3a penarc. [lanujeHTKumbe Koje Cy 3aBpLIMIIEC JIOKAJIHO JieYeHhe, He0a jyBaHTHY U
a/ijyaBHTHY Xemuorepanujy, (bux 1836), paHIOMH30BaHO je Ja MPUMH OJarnapud WM
mianedbo y yKynmHoOM Tpajamy on jenHe ronuue [8]. [MpumapHu musb crtynuje je Oumio
npexuBbaBambe 0e3 mHBazuBHOr penarnca (IDFS). Hakon menujane mpahewa om 2,5
roguHe, Tporogumrmy IDFS je 6mo 85,9% y onamapud rpynu y nopehemy ca mianedom of
77,1% (pa3nuka 8,8%, HR 3a muBa3zuBHM penanc wnm cmpt, 0,58; 95% CI, 0,41-0,82;
p<0,001). Tporomumme mnpexuBHaBaAKE 0O€3 ymaJbeHOr penarnca je Takohe Ouio
CUTHU(DHMKAHTHO ayXe y omanapub rpanu y nopehemy ca mianedom (87,5% vs 80,4%)
(pazmuka 7,1%, HR 0,57; 99,5% CI, 0,39-0,83, p<0,001). Huje 6uno pa3nuke y yKyITHOM
NpeXHBJbaBamwy. Pe3ynrat oBe cTyaMje Cy MOKa3ald Ja aJjyBaHTHO oJjamapuld Koj
nanujeHTkuma ca panuMm, HER2-, BRCA narorenuM BapujaHTama KapUuHOMa JOjKE Y
BHCOKOM PHU3UKYy 3a pearc, NpUMEHEH TOKOM | TOonuHe, HaKOH 3aBPIICHOT JIOKAJTHOT
Jedyera, HEOaJjyBaHTHE M aJjyBaHTHE XEMHUOTEpamuje, 3HauajHO  MpPOIy’KaBa
NPeXXHBJbaBakE 0€3 MHBA3MBHOT U yIaJbEHOT penarca (aJjyBaHTHU Omapub — agent score
A-ESMO-MSBS v 1.1, Scorcardversion:1).

HNPEINIOPYKE

» IIpemopyke 3a neuewe BRCA 1/2 wmyrtupanor (gBRCAm) y3nanpenosamor
kapruHoMma aojke — ABC [9, 10, 11, 12]:

Caakoj narnujeHTkumu ca ABC koja je HER2 HeratuBHa, a koja nma Hacienqau BRCA 1/2
MyTupanu kapuuHoM nojke (gBRCAm), tpeba monyautu tperman PARP maXuOuTOpOM
(omamapu6® wiau Tajmazonapu0), HE3aBUCHO O]l CTaTyca CTEPOMIHUX PEIenTopa, a Kao
aJTEPHATHUBY CUCTEMCKO] XemuoTepanuju (A,l).

Kao ycnoB 3a neuewe PARP maxubGutoprMa, Hrje moTpeOHa MPETXOIHA XEMUOTEpaImja
(aHTpaIMKIMH-TAKCAHCKA), KAa0 HHU JOKa3 O T[OCTOjalkby KOMIUIETHE €HAOKpPUHE
pesuctenuyje (A,III).

OntuManHa CeKBeHIa Jiedea npumMeHoM PARP wHxuOuTOpa ca ApYrMM aKTUBHHM
TpeTMaHHMa IMOIMYT XEMHO-UMYHO TEpaIuje WiIN CHIOKPUHO-OHOJIOIIKE Teparnuje, 3a caaa
je HemoBoJBHO AeduHucana (A,l).

[NanjeHTHMA KOjH c€ MOTY Pa3MOTPHUTH 3a Jedewme nmpuMeHoM PARP maxubOutopa mopa
Ce YpaJuTH T€HETCKO TECTUpamkEe Ha nmocrojame narorennx BapujanTd BRCA1 u BRCA2
reHa, HE3aBUCHO O]l CTAPOCTH, MOPOAUYHE MCTOPH]E M MOATHIA KapuuHoMa fojke (A,l ).
Camo germ-line myranuje y BRCA1/2 renuma umajy KIMHUYKM 3Hayaj U YTHUIA] Ha
tepanujy (A,I), Te ce comarcke MyTalHje y OBUM T€HHMa HE KOPHCTE y PYTHHCKO]
KIIMHUYKO] TIPAKCH.

XeMmuoTepanuja: IUlaTMHA Oa3WpaHa XeMHUOTepanHja TOoXKeJbHHja je y Topehemy ca
Takcanuma (A,l).

» Ilpemopyka 3a anjyBanTHO Jedewe panor BRCA 1/2 myrtmpanor (gBRCAm)
KapLHUHOMA
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[Nanujentkumwe koje umajy Hacineguu BRCA 1/2 mytupanun (gBRCAm), HER2

HETaTHBHHU, PAHU KapIUHOM ):[OjKC, a Y BUCOKOM CYy PU3UKY 3a peJIaliC, KaHAWJaTu Cy 3a

NpUMEHY aJljyBaHTHOT oyianapu6a y Tpajamy oA | roauHe, a HAaKOH 3aBpIIETKA JIOKATHOT
Jieuea, HEO0aljyBaHTHE, OJHOCHO aJjyBaHTHE Xxemuorepamnwje (agent score A-ESMO-
MSBS v 1.1, Scorcardversion: 1).
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CUCTEMCKHA TPETMAH KAPHUHOMA JOJKE KO MYIIKAPALIA

Kaprnuaom nojke Kon MylIkapama je BeoMa peTka OolecT M YHMHHM Mame on 1% cBHUX
MaJMTHUX Tymopa nojke u 0,17% cBHX MamurHUX TyMOpa y MYIIKO] ITOIYJIAIH]jH.
Wununennuja paka Jojke je y CTaJIHOM IOpacTy Koa Myiukapana. Hajuemthe ce jaBiba
u3melhy 60. u 70. ronuHe KUBOTA, JCIEHU]Y KaCHU]JE HETO KOJI JKeHa. 300T Mamer CTereHa
MojaBJbUBarba 00JIECTH HE MOCTOj€ OJIBOjEHE TPEITOPYKE 32 CUCTEMCKH TPETMaH KapIimHOMA
nojke kox Mymikapara. (Crora ce MpeTNocTaBiba, jep MYIIKapmu HE MOTy na Oymay
YKJbYUYEHHU y CTyAHW]e, Jla je MPHUHILUII TPEeTMaHa CIMYaH Kao M KOJ >KEHCKUX MallfjeHara.
Mehytum, moBehan Opoj momaraka TOAp)KaBa XHUIOTE3y Jla Cy KapIIMHOM JOJKE KOJ
MyIIIKapala 1 KapIimHOM J0jKe KO keHa JIBe pa3nuuute Oonectu [1-4].

Crenen nojassbuBarba BRCA1 myranuje je 1-5% meby mymkapiuma, a BRCA2 myranuje
je 5-10%, a mpucycTBO MyTallHje yKa3yje Ha JIOIWjy NMPOrHo3y. bButHo je umaru y BUay na
TokoM Tpahewa Oomectn BRCA wmyramuja 4MHM NanujeHTe MOMJIOKHHUM KapLUHOMY
mpocTare u MaHkpeaca [5, 6].

ITPEITIOPYKE

TokoM cucTeMcKe Tepamvje 3a paHd CTaaAujyM KapiuHoMma (HEO)a/jyBaHTHA
xemuorepanuja Tpeba na Oyne OupaHa npema MPUHLUUIMMA Tepamuje kopuirheHe 3a
KapuuHOM fojke Kkox xeHa. 3a HER2 mosuTtuBHE Tymope mpemopydyje ce 1 romuHa
Tepanuje ca TpacTy3yMaboMm, Kao 1 KoJ xeHa [2, 3].

Behuna kapumHOMa [0jK€ KOA MyIIKapana je CEH3UTHMBHA Ha XOpPMOHE M CTOra je
SHJIOKpHHA Tepalnuja eCceHIMjalial /1eo ajajyBaHTHE Tepanuje. CTaHmapaHa Tepanudja je u
Jajbe TIET TOAWHA aJ[JyBAaHTHOT TaMOKCH(EHa, ali Ha OCHOBY 36 TO3WTHBHHX ITOJIaTaKa
ATLAS cryauje 5+5 roguHa Ipoay)eTKa MOXKe Ja C€ KOPUCTH KOJ pUSHYHHX CTydajeBa.

AIMUHHCTpalija WHXHOWTOpA apoMara3e HHUje MpenopydbuBa TOKOM ajjyBaHTHE
tepanuje. Kopumheme nHXnOuTOpa apomarase Moxe na Oyme y3era y 003Up YKOJIHMKO
MaIMjeHT He MOJHOCH TaMOKcu(eH, anu Mopa aa ce komounyje ca LHRH ananorom.

[IpuHIMNM cucTeMCKe Teparuje Koju ce ynoTpedsbaBajy cy MISHTHUYHH KOJl MyIIKapala u
KOJI JKCHA.

VYKONMKO je TymMOp XOPMOHCKH CEH3WTHBAaH EHAOKpWHA Tepamdja je NpBU u300p,
CTaHIApAHU PBU U300p je TAMOKCU(EH, Ca OYEKUBAHIM CTENIEHOM oaroBopa of 80%.

VYxomuko nohe J0 mporpecwje TOKOM Kopumihema TaMOKCH(EHa WM YKOJIHKO je
TaMOKCU(EH KOHTPAaWHAMKOBAH W3 JPYror pas3iora, OHAA Ce NpHMEmbYje CHIOKPHHA
Teparnuja Koja ce KOPUCTH KOJI KapIIMHOMAa J0jKEe KOJ K€HAa M MHXUOUTOPHU apomarase ce
koM6uHyjy ca LHRH ananorom'' (Wi OpxHeKTOMHja).

HajHoBuje cmepHuIe cajpike NpenopyKy CTaHIapAHE Tepamnuje Koja YKIbydyje eHIOKPUHY
Tepanujy komOuHoBany ca CDK4/6 wnxuOuropuma (MHXMOMTOPH apomarase WM

"' LHRH aHasior y 0OBOM MOMEHTY HHje Ha JIHCTH 33 MYIIKapIie Ca KApIMHOMOM JIOjKe.
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(ynBecTpaHT) Kao MPBY WIU JIpYyTy JUHU]Y TEpamuje 3a KaplUHOM JOjKe KOJ MyIIKapara,

oe3

: 12
BUCIICIIApHC KPpU3C U Y KOM6I/IHaI_II/I_]I/I Cca €BCPOJIMMYCOM  HJIM ITOHOBJBCHO KOpI/IIJ_IheH:C

TaMOKcU(eHa, y 3aBUCHOCTH O] IPETXOIHOT TpeTMaHa [7].

Onmuje eHIOKpUHE Tepamdje y KacHHjUM JIMHUjaMa JIedelka  YKIbydyjy
aMUHOTITYTETKCUMU]I, aHporeHe, koprukoctepouae 1 LHRH ananorny tepanmujy.

Kao u kox kapurHOMa J0jKe KOJI JKeHa, MPHCYCTBO BUCIENIAPHE KPU3€ MU €HIOKPHHE
pesucteniuje HR-neratnuBae OosiecTr 10BOAM 10 HY)KHOT KOpHIThema XeMruoTepanuje.
[MpuHIMIM TpeTMaHa Cy MIACHTUYHU KOI KapIMHOMA JOjKe KOJ MYIIKapana U KOI
KEHa.

Cnununa je u npenopyka u koq HER2-nosutuBHOr kapruHoma, xopuitheme HER2
UHXUOUTOpa KOMOMHOBAHMX MO CIIMYHOM MPUHIUITY KA0 U KOJI JKeHa.
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'2 Egeponnmyc taxohje Huje Ha JIuctu PO30.
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INPAREIE BOJIECHULIA HAKOH 3ABPIIEHOTI JIEYEIBA
PAHOI' KAPIIMHOMA JTOJKE

3aBHUCHO Ol MOJIEKYJIAPHUX KapaKTEPUCTHKA KapIIMHOMA M UHUIM]aJTHOT CTaaujyMa, pU3UK
O]l pelarca MOXKe MEP3UCTUPATH AYTM HU3 FOJMHA HAKOH 3aBPIICHOI IPUMapHOI JIEYEHA
KapIuHOMA JI0jKe, IITO jé M OCHOBHU PasJior IyTOTOIUIIber pahema OonecHua.

Nnak, KOHTPOJIHU Tperviein HE MOTY Jia CIpede IojaBy pelarca OOolecTH. 3aTo ce KOI
ACHMIITOMATCKHX OOJIECHHIIA HE TIPENOpYYyjy MHTCH3UBHU TPETIIC/HN, jep HeMa JoKa3a Ja
Ha OWJIO KOjW HAYWH MO3UTUBHO yTHYY Ha JC(UHUTUBHH UCXO KapIIMHOMA JIOjKE.

VY nperxomauM Bep3ujama Boauda HucCy Ouie mpenusupane metoze nmpahema, T je 3aTo
Kao BaykaH JI0JaTak HOBOM Bojauvy yBeleHO MoriaBbe Koje ACPHUHHIINE MOTPEOHE aau H
HernoTpeOHe MeTone npahema KOJ acCUMMITOMATCKUX OOJIECHHUIIA Ca PaHHM KapIIMHOMOM
nojke. bonmecHUIM MyIIKOr TOJNa ca KapIMHOMOM JIOjJKE€ MOTY C€ IMpaTUTH 10 HCTOM
MMPpUHIUITY, UAKO Y HUTHPAHUM BOJAUYMMA HEMaA IIPCHU3HUX ITPCIIOPYKA.

[Ipenopyke 3a mnpaheme OollecHHWIIA ca pPaHUM KapIUHOMOM JIOjK€, KOA KOJjUX je
CIIPOBE/ICHA JIOKOPETHOHAIHA Tepamnuja (omeparujat/- paguorepanudja) +/- aajyBaHTHA
XemMuoTepanuja +/- eHgokpuna tepamnuja +/- antu-HER2 Tepanuja, HuCy y npaBom cMuciy
CTaHJapau30BaHe. 3aTO CBa BEJWKa CBETCKA yIApYXKema Koja ce 0aBe KapIMHOMOM JI0jKe
UMajy CBOje BOIWYE Ca KOH3UCTCHTHHM mpernopykama. Te mpemopyke cy gopMupane Ha
OCHOBY CaBPEMEHHUX JI0Ka3a M3 JINTEpaType M KOHCCH3yca MUIILJbEwa ekcrepara. Crora cy
U OBe Ipemnopyke 3a npaheme OoJecHHIIA ca paHUM KapLUUHOMOM JIOjKEe Ipey3eTe U3
CBETCKHUX OHKOJIOIIKMX BOAWYA U MUHHMAIIHO MOIU(UKOBaHE Aa OM ce YKIOMWIE Y Hally
cBakogHeBHY Tipakcy [1-5]. [Toce6HO he OuTH HarmOMeHyTe Mpenopyke 3a OOJIIECHUIIE KOje
Cy Y BpeMe AMjarHose kapuuHoma nojke omne miahe ox 40 roguna [6].

[TpumapHu 1IMJb OBUX MPETIOPYKa j€ pallMoHaIu3aIrja MeTosa npahema a T0AaTHU IUJb j€
IpEeIOr O TOCTENEHOM YKJbYy4YHBalby JOJaTHO W CIEHM(UYHO eIyKOBaHHX JeKapa
NpUMapHe 3IpaBCTBEHE 3alITUTE Yy npaheme acCMMITOMATCKHX OOJNeCHHIA JICYCHUX Off
KapLMHOMA JI0jKe, Kao INTO je TOJMHaMa Ipakca y MHOTuUM 3emsbama [1-5]. 3aro oBe
Ipernopyke MoOry OWTH HaMemeHE HE caMO OHKOJIo3MMa, Beh W Jiekapuma NpHMapHe
30paBCTBEHE 3alITHTE. EMyKaTHBHE MaTepHjall 3a jJekape NMpUMapHe 3allTHTe je mocebaH
JOKyMEHT Koju he OuTH 3ace0HO Ipe/ICTaBIbEH.

3a mpenopyke Cy natu HuBoM nokasa [Level of Evidence: LOE] xao u rpagycu mpermnopyka
[GoR], a ckpaheHune u 3HaYeHE HUBOA/Tpajayca JT0Ka3a Haja3e ce Ha Kpajy OBOT TEKCTa

[2].

Metononoruja uséopa npenopyka

[Ipernenom nureparype nocsehene mpahemy OonecHHIIAa ca paHUM KapLUHOMOM JIOjKe
u3BOjeHe cy Impenopyke EBpomckor yrapyxema MeaukanHux oskoiora (ESMO) u
AMepHuKor yapykema KinHndkux onkonora (ASCO) [1-5]. HampaBibeHa je cHHTE3a OBHX
npernopyka aa 6u ce mro 60sbe 00yXBaTUIM CBU acleKTH npahema U OMOryhuiio ykianame
y Hallly CBaKOJHEBHY IIPAKCY.
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I1/beBH KOHTPOJHHUX Mperjieaa 6oJieCHHIA ca PAHUM KAPIIMHOMOM J10jKe
OCHOBHU IIUJBEBH CY:

« IlpaBoBpeMeHa jaeTeKkIMja MOTEHIMjATHO HW3JIEUMBOr pernarca OojecTd (M30JI0BaHU
TYMOp y KOHTpajaTepaliHOj JI0jlM, U30JIOBAHM PELUUIMB Yy MapLHUjaIHO PECEKOBAHO]
TI0j 1IN MJTH OTIEPATHBHOM O)KMJbKY HAKOH MAaCTEKTOMHU]eE).

« VYTBphHBame MOCTOjaba CHMITOMA CYTeCTUBHHX 32 YAaJbEHU pelarc O0JIECTH.

« MortuBucame 00JIECHUIIA 32 HACTABaK PEIOBHE aJ[JyBaHTHE CHIOKPHHE Tepamnuje, Kao u
MpoIIeHa TOCTOjama MOTCHIMjaTHUX HEXe/beHUX edekaTa aJjjyBaHTHOT €HIOKPHHOT
nedyema (MEHONay3adHUu CUMIITOMH, TPOMOOEMOOIIH]CKEe KOMIUTHKAIIA]E, OCTEO0Nopo3a),
nocleauia xemuorepanuje (KapAHOJoIIKe KOMIUIMKAIHje, HeypomaTtuja, mopemehaj
KOTHUTHUBHE (YHKIIM]je) U TMOCIeIula XHUPYPIIKOT +/- paguoTepamnujcKor Jedera
(mumdenem, HeyporaTcku 00i1).

Y4ecTanocT KOHTPOJHUX Nperieaa

VYudecTanoct nperiesa 3aBUCHa je 01 BpeMeHa MPOTEKIIOT O IMjarHo3e, Kao U MPOICHEHOT
pusnka 3a penarc. Hajpehu pusuk ox penarica moctoju y mpBe 2—3 roarHe O IUjarHose, a
3aTUM C€ MOCTENCHO CMambyje, Te je y4ecTaJoCT Mperieaa Tako W IUlaHupaHa. Pu3uk on
penarica OonecTu mep3uctHpa W Bumie ox 20 TrogMHAa HAKOH JWjarHose, ajid ce
WHIUBH/YATHH PU3UK HE MOXKE MPEIM3HO MPEIBUICTH HUTH CIIPEUNTH.

ITPEITIOPYKE

TokoM mpBe Tpu TOAWHE Ol NWjarHO3€, Mperieau ce obaBibajy Ha 3—4 Mecema (3a
OonecHwuile ca HUCKUM pu3ukoM U ca DCIS, Ha mect mecenn).

On 3. 1o 5. roguHe nperiiean ce 00aBibajy Ha 6—12 Meceny.

Hakon 5. rogune npemieaun ce 00aBibajy jeTHOM TOTUIITE.

IIperyienn Koju cy HHAMKOBAHH

+ AHamHe3a 1 (pU3MKAIHU Tperie]] Cy OCHOBAa CBAKOT KOHTPOJIHOT mperieaa 0e3 o03upa
Ha BpeMe MPOTEKIIO O] AWjarHo3e, 0K Ce JoJaTHa JAWjarHOCTHKA TPeropydyje camo y
ClIy4ajy MOCTOjarka CUMIITOMA CYTeCTUBHUX 3a penaric 6onectH [2].

« VYKONMKO je MajlmaTopHH Haua3 y OINEpPHCaHO] W CYNPOTHO] JOjUM ypedaH,
Mamorpadujy +/- Y3 10jKu TUTAHUPATH jSTHOM TOTUTIIEHE.

o VYarpassyunu (Y3) mperien J0jKH MOKe OWTH CAacTaBHH JI€O KOHTPOJIHHX Iperiieaa
KOoJl OOJIECHHIIA JICUCHHX O] JOoOyIapHOT KaplMHOMa JIOjJKe KOjU Ce WHade ciaduje
npukasyje Ha mamorpacdujama (C,II) [1].

« Marnerny pe3onanny (MRI) nojku mnaHupaTH jeAHOM TOIUIIKE KO Miahux
OoJleCHUIA, HAPOYUTO YKOJIHMKO MMajy ,,[yCTe” JI0jKe, KOa OOJIECHUIA ca TOPOJANIHOM
MIPEIMCIIO3UIN]OM 32 KapLIMHOM JI0jKe, 1 OonecHuIa ca ennomnpore3om aojke (CII) [1].

« Kox OonecHuna moj puU3UKOM O]l OCTEONopo3e (aJjyBaHTHA MpPHUMEHAa HHXMOUTOpPA
apomarase KoJi MOCTMEHONAy3HHX, WJIM HAKOH CyIpecuje oBapujasHe (yKIje KOX
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NpEeMEHOIay3HuX OOJIeCHHIAa) WHAWKOBaHa je mHuuMjanHa npoueHa DEXA ckenow,
KOjH 3aBUCHO OJ1 Hajla3a TpeOa MpaTUTH Ha JBE TOAMHE.

Kon OonecHuna Ha aajyBaHTOM TaMOKCU(EHY, HHIUKOBAHH CY THHEKOJIOIIKU
nperniean paau npahemwa craryca enpomerpujyma (C,II) [1]. I'mnexonomku Y3 Huje
PYTHHCKH JIe0 TIperiiea, Beh ce MHAnKyje mpemMa MmpoieHu ruaekosora [1].

Caka OoisrecHuria Tpeba na Oyme eaykoBaHa O CHUMITOMHMAa KOjU MOTY OWTH
CYTeCTUBHHM 3a peanc O0JeCTH W JIOKOPETHOHATHU U yIaJbeHH (TYMOpP Yy ONEPHCAHO]
WM CYTIPOTHO] J0jIIH, NEP3UCTEHTHN OOJOBH y PA3IMYUTUM JICIOBHMA TeJa, KOKHE U
MOTKOYKHE TIPOMEHE Ha TPyAHOM Komly, yBehame muMm@HuX 4BOpoBa y masyxy, Bpary,
MojayaHO 3aMapame, yINopaH Kallajb, IyOMTaKk Ha TEJIEeCHO] TEXHHH, MYyYHHHA,
noBpahame, BPTOTJIaBUIIE, CMETHHE Ca BUIOM).

CBaka OonecHuna tpeba na OyJe eayKoBaHa 3a caMOIIperiie]] JI0jKH, KOoju Tpeba na
00aBJba jeTHOM MeceqHO [2].

IIperyienu Koju HUCY HHAUKOBAHU KO/l ACHMIITOMATCKHUX 00JIeCHMIIA

HaxkoH 3aBpmieHOT XeMHOTEPAITHjCKOT JIeUeha, aHaJIN3¢ KPBHE CIIMKE M OMOXEMU)CKUX
napaMmerapa HUCY HMHJIMKOBAaHM KOJI aCUMITOMATCKUX OojecHuIa. M3y3eTak Moxe
OWTH TIpOBEpa JUMUIHOT CTaTyca Koj OOJIECHUIIA KOj€ CY Y TOKY aJ[jyBaHTHOT JICUCHa
MHXHOUTOpUMA apomaTa3e KOju MOTYy HMMaTH HEeraThBaH YyTHIA] HAa MeTaboin3aMm
munuaa (CI) [1].

Tymopckun wMapkepu (CEA, CEA-15-3, CA 27.9) HuCy WHIUMKOBAaHM KOJ
ACUMIITOMATCKUX OOJIECHUIIA.

He mocroje moka3m nma Owino Koja IMjarHOCTHKA KOJ| aCHMOTOMATCKHX OOJIeCHHIIA
yTuue Ha mnpexuBibaBame (IA) [1]. 3aTo xox acumMnToMaTcKux OoOJieCHUIIA HUCY
WHIWKOBAaHW HUKAaKBU Jpyru mperiiequ (pamuorpadwuje muryha, KOIITaHOT CHCTEMA,
ciumaTurpaduja komrador cucrtema, UZ/CT a6gomena, PET-CT).

Ykonuko nocToje OuiIo KakaB MalMaTOpPHU Hajla3 CyCHeKTaH Ha perarc 00JecTd u/uin
CUMITOMHU CYTeCTHUBHHU Ha penanc 0OJecTH, MHANKOBaHA j€ JoJaTHa IWjarHOCTUKA U
nocrynak cxonno Hamazy (C,I) [1]. Bonechume Ttakohe mory umaTtu pa3induTe
CUMITOME CYIeCTHBHE Ha TIOCTOjalbe CEKyHJApHUX MAaJUTHUTETa (KapIuHOM
eHJoMeTpHujyMa, Jebenor mpeBa, Iutyha, THUpeouneje), MTO 3axTeBa JOJATHY
IMjarHOCTHKY M TIOCTYIAK 10 Hajasy.

JonaTHe nHTEepBeHUNje TOKOM npahema

Moaudukanuje ;KUBOTHUX HABHKA

Moaudukanmja >KUBOTHUX HaBHKa MOXE WMAaTH TIO3WTHUBAH YTHIA] HA TPOTHO3Y
OoJiecHUIIA ca PaHUM KapIMHOMOM Jiojke. PenoBHe (u3nuke Be:xOE MO3ZUTUBHO yTUUY
Ha OIIITE CTame W MOOOJbIIaHy (YHKIIMOHATHOCT OOJICCHHIIA, CMAFhCHE PHU3HMKA O]
mumdenema, al U Ha CMamkbemhe pu3nKa o1 penarca 6onectu (B,I) [1].

['ojazHOCT MOKE MMAaTH HETaTHBaH edeKaT Ha MCXOJ KapLUuHOMA JI0jKe, Te OOJIeCHHIIEe
Tpeba caBeTOBATH O TPAJHOM peryiHcamy TenecHe Texune. [Ipema ESMO Boanunma,
OonecHurie Tpeba YMyTUTH Ha KOHCYJITAIUjy ca HYTPUIIMOHHUCTOM, Kada TOJa je TO
notpedHo u moryhe (C,II) [1].
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« 3aro cBe OojecHuULe Tpeba MOTUBHUCATH J1a MOJU(HKY]Y )KUBOTHE HAaBUKE (OJpXKaBame
3[paBe TeJeCHEe TeKUHe, OaBJbemhe BexxkOama M (U3MUKOM akTUBHOUIhyY, y3apKaBame
O]l AJIKOXOJIa U LINTapeTa).

« XOpMOHCKa CYIICTUTYIIMOHA Teparuja moBehaBa pu3UK O] peianca KapuuHoMa JI0jKe U
cBe OosecHulle Tpeda na Oyay ca TuM ynosHare. [IpuMeHy XOpMOHCKE CyICTUTYLIMOHE
Tepamnuje Tpedba obecxpadpusatu (A,I) [1].

duzukanHa pexaduanranmja

« bonecauriama tpeba omMoryhuTtu pexaOuiuTaiujy ca IU/beM OJipKaBara TMOTIYHE
MMOKPET/bUBOCTH PYKE HA CTPAaHHW OIEpUCaHE JO0jKe, NpPEeBEHIHW]y aumdbenema, Hu
no0oJpIIakhe MPAaBUIIHOT JpXKamka Telna Koje Hekaaa Moke OuTth mopemeheHo HakoH
yuumeHe mactektomuje. Kaga je mnankoBaHa (u3ukagHa pexaOunuTaiuja, UCTy HE
tpeba yckpatutu (A,D) [1], jep Hujenan Bun ¢pusuxanse pexabunuraiuje He noBehasa
PH3HK 0] pernarnca 00JecTu.

Tpyanoha HaKOH paHOr KapuUMHOMa J0jKe [2]

« bonecnune tpeba mHpOpMHUCATH O MPUMEHH KOHTpAIENIHje TOKOM XEMHOTepanuje,
antu-HER2 u engoxpune tepammje. Ykoiauko mohe 10 TpyaHohe TOKOM NpPHUMEHE
HaBeJICHE TepaIlyje, MOry HaCTaTH LITETHE TOCIEUIIE MO TUIO/.

+ bBornechune koje »eme Aa OCTBape MajuMHCTBO HAKOH 3aBPLICHOT JIeYCHa PaHOT
KapIuHOMa JojKe, Tpeba na Oyay ynyheHe y criennjaan3uBane amOyiaHTe Koje ce 0aBe
OHKO(EPTUIUTETOM paad JAETabHUjUX KOHCYNTalMja (3a IeTasbHUje HHpopMaluje
BU/IU TIOTJIaBJbe Jleueme KapimHoMa J0jKe y TpyAHOhH).

Ocrane mepe

Hewma nokasa ja BEeHENMyHKIIMja WIIK MEPEHE TMPUTHCKA Ha CTPaHU OTNEPUCAHE JI0jKE MOXKE
noBectr no Owno kakBux komrmumakaruja (CIII) [1]. ¥V cinydajy mojaBe wu3paskeHOT
I[pBEHWJIA Ha PYIM Ca CTpaHE olepucaHe Aojke (LETyIUTHC Ha TepeHy auMmdenema), ca
MOBHIIICHOM TEMIIEpaTypoM, WHIMKOBAaHA je MpaBOBPEMEHA MpPUMEHa aHTHOMOTHKA (A,l)
[1]. OBo ce HapouuTo OAHOCH Ha OOJECHHIIE KOA KOJUX c€ (OpMHUPA0 XPOHUYHU
miMmdenem pyke M Koje Tpeba IOAaTHO eIyKOBaTH O 3alUTUTH PyKe O MOoBpena H
uHpeknuje (pykaBulle IPUIUKOM pajia y BPTY, pajia ca OMITPUM MPEAMETUMA UT]L.).

Ko u rjie o0aB/ba KOHTPOJIHE IIperJieae

[IpBux mer rogwHa OX TOCTaBJbamka JMjarHO3e PAHOT KapUWHOMA J0jKE, KOHTPOJHH
nperieau ce 00aBibajy y HaJUIC)KHUM OHKOJIOIIKMM YCTaHOBaMa y KOjHMa je& JIeUeHe H
3aI04eTo.

HakoH 3aBpIiieHOT 1IETOKYITHOT JIeUueha paHOT KapIlMHOMa JI0jKe, a HajpaHuje MeT TOANHA
O] AMjarHo3e, mperviean 0N MOIIH Ja ce 00aBibajy KO CHEIU(PUYHO eIyKOBaHUX JieKapa
pUMapHE 3PABCTBEHE 3aIITHTE y HEANEKHOM TOMY 31paBihba. OBakBa IMpaKca yBEIHUKO
MOCTOjU Yy 3eéMJbaMa Ca HajBUIIOM HWHIIMJICHIIOM KapIMHOMa JI0jKe, U HeMa HeraTUBaH
yTHULA] HA Je(UHUTUBHHU UCXO[ OOJECTH, jep I0jaBa pelanca He 3aBHCH O]l Mperyiesia Hero
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oJ1 OmoJoruje Tymopa, UHIMJaJIHOT CTailjyMa, Kao U OJ1 jOIll YBEK HEMPENO3HATHX a TUME
Y HEJIOKAa3MBHX KapaKTepucThKa oonectH [5].

IIpahewe Miaaux 00J1eCHUIIA HAKOH Ollepalyje PAHOT KAPpIUHOMA J10jKe

Oxo 4% 6onecuuna je maahe ox 40 ronuHa y BpeMe aujarHo3e KapuuHoMa J0jKe, a MambH
mpolieHaT OoJIeCHHIIA IUJarHOCTHKY]E€ C€ Y BeoMa MiaaoM y3pacty ucnop 30 roauna [6].
BosecHuile Te crapocHe rpyrne uMmajy JIOMHUJA KCXOJ KapIHOMa JOjKe. Y3pOK JIOIIHje
mporHo3e je y Behoj ydecTasocTH HEMOBOJAHUJUX KapaKTepHUCTHKa KapuuHoMma (Behm
MpoIIeHAaT KapuuHoMa Tpamayca 3, Beha ydecrtamoct tpoctpyko HerarmBHor u HER2
MO3UTHUBHOT KapIMHOMA, JTUMQOBacKylapHe WHBa3Hje, TUMMOIUTHE UHPUIATPALH]E, TITO
je mocnenuia eKclpecuje reHa yAapyKeHUX ca JomujoM mporHozom) [6]. Ilpornosa je
JIOIIMja HAPOYUTO KON JIyMHUHAN A TOATHUIA U TO 0e3 003HMpa Ha WHUIUjATHH CTaINjyM
6onecru. [Topen npyrux moryhux y3poka oBe JIOILIMje MIPOTHO3€ KO JIyMHHAJ A TOITHIIA
(Mama MoryhHocT ameHopeje 300r xemuorepamnuje, Mmama ydecranoct PIK3CA myranmja)
BaKaH PA3JIOr MOXE OWTH Yy MarmO0] KOMIUIMjaHCH 3a TyTrOoTpajHy CHIOKPHHY TEparujy, O
yeMmy TpeOa HapOuHUTO BOAUTH paulyHa MPUIMKOM Npahewma 0BUX OoIecHHUIIA.

Kon OonecHuiia ca paHuM KapIMHOMOM JIOJK€ TIpETNOpyKe 3a Jjedewme Hehe Outn
KOMEHTapHCaHe y OBOM IIOIVIaBJbY, a Mpernopyke 3a mnpaheme Cy yIIaBHOM HCTE Kao U 3a
OOJIECHHUIIE OCTaJMX CTapOoCHHMX rpymna [6]. Mmak, HeKu MOceOHO 3HaYajHUu aCIeKTH CY
0CEOHO UCTAKHYTH.

ITPEITIOPYKE

Kox cBux OomecHuna ca WHOWKAaIMjaMa 3a €HAOKPHHY TEpamnujy NPUIHKOM CBaKOT
nperiena Tpeda WHCHCTUPATH Ha BAKHOCTH PEAOBHOT y3UMama CHIOKPUHE Tepamuje |
npoBepaBatu koMmruidjancy. Kon Behnne OosecHuIla TOr CTapoCHOT y3pacTa, €HIAOKpHHA
Tepanuja je TaMokcuden ca wim 6e3 nmpumene GnRh aronucra.

CBe OomecHmie Tpeba na Oymy YIO3HATe ca HEONMXOAHOM KOHTPAICMIIUjOM TOKOM
NIpUMEHE EHJOKpUHE Tepamuje, jep (TpaH3UTOpHA) aMeHopeja TOKOM Jieuewmha He
MIPEJICTaBJba aliCONyTHY 3aIUTUTY oA TpyaHohe. TpynHoha TOKOM HaBeseHe Tepamnuje Mopa
ce cMaTpaTy KOHTPauaMKOBaHOM (Kao U TokoM nmpumMeHe antu-HER2 tepamnyje).

VYkonuko 60ecHUIIA JKeNU Aa ouyBa GepTHiIHY (YHKIH]Y, O OMIMjaMa Tpeba aa pasroBapa
Mpe MOYETKa JIeYCHa ca MOCEOHUM TUMOM KOju ce OaBH OHKO(EPTHIUTETOM.

Kon 6onecnumia ca BRCA myrarujama Mopa ce MpeIoduTd MOTYhHOCT mporeaypa Koje
UMajy 3a Wb CMambCHke PH3UKA O KapIMHOMa OBapHjyMa, IITO CBAaKako yTHYE Ha
€BEHTYaITHY TUIaHUpaHy TpyaHOhy.

Kox Gonechuna ca BRCAI myranumjama, omepanygja KojOM ce€ yKJIamajy jajHULU U
jajoBoau (risk reducing salpingo-oophorectomy — RRSO) ce npemnaxe usmelhy 35. u 40.
TOJIMHE KHUBOTA.

Kon 6onecnuria ca BRCA2 myrammjama, RRSO ce mpennaxe usmely 40. u 45. ronune
KHUBOTA.
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Kon HOCHnama ocranux reHa koju moBehaBajy MOryhHOCT HAacTaHKa pa3lMYUTHX Kao H
ruHekoiomkux Manuraurera (RADSIC, p53, BRIP1), a kox kojux Huje yunmena RRSO,
wi koje xene na RRSO omioxke, caBeTyjy ce TMHEKOJOIIKE KOHTPOJE CBAaKUX IIECT
Mecenu, moueBmu of 30. roauHe KMBOTA (OMHOCHO TET TOAWHA paHHje Of HajpaHuje

MOCTABJbEHE JINjarHO3€ Y TIOPOIUIIH).

Kon 6onecHmIia ko Kojux je odyBaHa (DyHKIHja jajHUKA, ONTUMAIHO BPeME 3a KOHTPOJIHY

Mamorpadujy © MR n0jku je y mpBoj OJIOBUHA MEHCTPYaJTHOT IUKIyca (Tj. 7—14 maHa).

Tabena 1. Kpamxu npecned uHOUKOBAHUX U HEUHOUKOBAHUX npezledd y oKeupy npaherva
bonecHuya ca paHum KapyuHoMom 0ojke

[Ipemopyxke 3a mpaheme acHMITOMAaTCKIX OOJIECHAIIA HAKOH JIeUeHha PAHOT KapIIHHOMA JI0jKe

TonuHe on mujarHo3e VYuecranoct | AHamHe3a u Koje 6onecnuie
nperiena (m3ukamTHU
nperyen

1-3 3—4 mecena + Cse

3-5 6—12 mecena + Cse

>5 12 meceru + Cse

JlujarHOCTHYKE METOJIE U MPeTIIean
Mamorpadwuja logumme + Cge

+/-¥Y3 nojku Tonumme + BonecHure ca nobynapaum

MRI nojxu Tonnmime KapIMHOMOM
Muahe GonecHuile, 6oyiecHuUIE
ca JIGH3HUM, ,,T'yCTUM”’ JI0jKama,
MYJITHIICHTPUYHAM TyMOpHMa,
MOPOTUYHOM MPETUCTIO3UIIN]|OM
3a KapIIMHOM JI0jKe, ca
SHJIOTIPOTE30M JI0jKE

T'uHekomomIKY nperes Tonnmime + Cse

DEXA scan Wnnnujanno, + Bonecnune noz pusukom of

3aTUM Ha JIBE TEparyjoM n3a3BaHe
TOJMHE OCTEOTIOPO3e
[Ipermieny Koju HUCY MHIMKOBAHHU KOJ aCUMIITOMAaTCKUX 0OJICCHHIIA
KKS - - Hu xon jenHe acMMIITOMAaTCKe

OOoJIECHULIE

buoxemujcku Hama3u

BosnecHure Ha anjyBaHTHUM
WHXUOUTOpHUMA apoMarasze
(TunumHYU cTatyc)

Tymopcku Mapkepu
(CEA, CA 15-3)

Hu ko jenHe acumMmnToMarcke
OO0JIECHHUIIE

Paguorpaduje myha,
KOLITaHOT CUCTEMa,
cruHTHrpadrja KOMTaHOT
cucrema UZ/CT/PETCT

Hu xon jenHe acMMIITOMAaTCKe
0OoJIECHULIE
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INPEBEHIIMJA MYUYHUHE U IOBPARAIBA ITOCJIE XEMUOTEPAIIUJE

VY neuewy kapuumHoma nojke, xemuorepanuja (HT) xoja canpku koMOMHAIM]y JEeKOBa W3
rpyne aHTpalMKiIuHa W IHKiIopochaMuia, T3B. aHTPALMKIUH  (JOKCOPYOMIIMH,
enupyounun), mukiaodpochamun (AC) mpoTOKON je BHCOKO €METOTe€Ha XEeMHOTeparuja
(enrn. highly emetogenic chemotherapy, HEC-AC). To 3naun na ce ouekyje na he oxo 90%
nanujeHTkuma nmoppaharu 24 h mocine AC mporokosia, ako c€ He MIPUMEHHU OJroBapajyha
aHTHEMETHUYKa TIPEeBEHITHja (T3B. aKyTHA eMeToreHocT). Xemuorepanuja mo AC mpoToKoIy
WCIIOJbaBa M T3B. OJUIOKEHY €METOreHOCT (My4yHWHaA W /uiu moBpahame mocne 24 h ox
3aBpIIIEHE XeMHOTepanuje, nakie on napyror nana HT mukmyca, Mmoxke aa Tpaje 5—7 naHa).
Pu3suk 3a nojaBy omnoxene emeroreHoctu ce kpehe ox 20 1o 30%. Crora je o u3y3eTHe
Ba)XHOCTHU MIPEBEHIIMja MyYHHUHE U MoBpahama mocie xeMuorepanuje (eHr1. chemotherapy-
induced nausea and vomiting, CINV).

ITPEIIOPYKA

3a mpeBeHIMjy aKyTHE My4YHHHE W moBpahama mocie BucokoemeroreHnx AC mpoTokoia
3a KapIHUHOM JI0jKE TMPErnopydyje c€ KOMOMHOBAaHM aHTHUEMETHYKH MPOTOKOJ Off YETHUPH
neka koju caapku antaronuct SHT3 penentopa 3a ceporonnn (SHT3RA, onmanceTpoH,
I'PaHUCETPOH WM MajloHOCETPOoH), anTaroHocT NK 1 penenTopa 3a cyncranny P (NKIRA,
anpenuTaHT WIK HETyNUTAaHT y KoMOMHOBaHOM aHTHeMeTHKYy NEPA) u nexcamerasoH y
KOMOUWHAIN]U ca onaH3anuHoM (A,]).

Ceaku nexk nmaje ce y mojenunadnoj no3u npe HT. Jlek NEPA je mpBu koMOMHOBaHH
AHTHEMETHK W TIPeACTaBJba GUKCHY KOMOMHAIIM]Y HETYITUTaHTa U MajoHoceTpoHa [1, 2].

IIPEITIOPYKA

Kon mamujentkuma koje cy 3a mpeBeHnujy akytHe CINV npumwmie komOuHAImjy
SHT3RA, nekcamera3ona, NKI1RA u onanzanusa, 3a NpeBeHLN]y OIIOKEHE MyYHUHE U
noBpahama npenopydyje ce OlaH3aluH, y NOjeAMHAYHO] 103 oX AaHa 2 1o naHa 4 HT
nukiyca (B,II).

Axo je 3a npeBeHuurjy akytHe CINV nar anpenuTaHt, anpenuTaHT ou Tpebano HaCTaBUTH
npyror u Tpeher nana HT nukiyca. Axo je 3a npeBeniujy akytHe CINV gar nex NEPA,
ETOBO aHTHEMETHYKO JICjCTBO MPOTEKE CE W Ha OAJIOKEHY (pasy, Tako Ja HeMa TMoTpede
HU 32 JeTHAM JOJaTHUM JICKOM 3a MIPEBEHIIN]Y OJUIOKEeHE eMeToreHocTH [ 1, 2].

Jlo3e jexoBa

NKI1RA:

« Anpenutant: 3a npeBeH1Mjy akytHe CINV 125 mg (y jenHoj 1034 pe XeMuoTepanuje,
D1), 3a mpeBennujy omioxkene CINV 80 mg (D2, D3 xemuoTreparnujckor IuKiIyca)

« NEPA: 300 mg nerynutant/0,5 mg najioHOCETPOH 3a MPEBEHIIN]Y aKyTHE U OJJIOKECHE
CINV, opanHo y jenHoj mo3u camo mipe HT (D1)
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SHT3RA:

« OmnpancetpoH: 3a npeBeHurjy akytHe CINV 8 mg PO wiu 8 mg iv y jeqHoj 1o3u mpe
HT (D1):

« Ipanucerpon: 3a npesenuyjy akytie CINV 2 mg PO unu 1 mg iv, y jeqHoj 1o3u npe
HT (D1)

« [lamonocerpon: 3a npeBennujy akytHe CINV 0,25 mg iv y jeanoj no3u HT (D1)

« Jlexcamerason: 3a npeBeHnnjy akyte CINV 12 mg PO wm iv y komOunammju ca APR
nnn NEPA; He npemnopyuyje ce HacTaBak JekcaMmeTa3zoHa kama ce kopucte APR wimm
NEPA

« OmanzanuH: 3a npeBeHIH]y akyTHe U oioxkeHe CINV 10 mg opanHo y jeaHoj 403U
(D1-D4)

Kox manujenTkuma Koje uMajy My4HUHY W/WJIH 1oBpahajy mociae XeMUOTepamnuje YIpKocC
ONITUMAJIHO] aHTUEMETHYKO] Mpoduiakcu, Tpedano Ou eBamyuparu moryhe npyre y3poke
MyYHHHE U TToBpahama (Majauraa 0oect, mpuapyKeHe 00IecTH, KOHKOMUTAHTHH JICKOBH ).
OBuM nanujeHTKumBbamMa O Kao MHTEPBEHTHY Tepanujy TpeOano MOHYAUTH ojlaH3arnuHe (y
nojeanHavyHoj 1031 of 10 mg, TOkOM TpHW JaHa), ako OBaj JIeK Beh HUje ymoTpeOJsbeH 3a
npesennujy CINV (B, II) [1].

HanomumeMo na HaBeleHe NMpernopyke 3a MpeBeHIM]y MydHHHE U noBpahama mnocie AC
XeMUoTepanuje 3a KapIUHOM J0jKe HHUCY Yy MOTIHYHOCTH y CarJJaCHOCTH Ca TPEHYTHO
Bakehom JIucTOM JekoBa KOjU Cce MPOMUCYjy W H3/ajy Ha TEpeT cpeicTaBa 00aBE3HOT
3apaBcTBEHOT ocurypama (Jlucra PO30).

[Mpumena neka NEPA (HeTynuTaHT, TAJIOHOCETPOH) JI03BOJbeHA je 3a mpeBeHInjy CINV
n3azBaie AC mpoTokoiMMa 3a KapiuHOM Jmojke. [IpuMena yieka anpernurtanT moryha je
caMo 3a MPEBEHIIN]Y ,,aKyTHE U OJJIOKCHE MYUYHHHE U TOoBpahama Koj OApaciuX, KOju Cy
NOBE3aHW Ca W3PA3UTO EMETOreHOM XEMHOTEPalijoM KapIlMHOMa 3aCHOBAHOM Ha
IUCIUIATUHY Y TOKY TPH JlaHA XeMUOTEPAITHje KOJl CBAKOT IHKITyca”.
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OHKO®EPTUIUTET
OuyBame pepTHINTETA TOKOM JleUeHha KAPUNHOMA [0jKe

OHKOJIOIIKO JIeYeHhe MOXKE Jla JOoBene A0 MHQEepTHIUTEeTa 300T CMamema OBapHjaiHe
pesepBe (cMmameme Opoja TPUMOpAMjATHMX (OJIMKYJIA), HACTAHKOM XOPMOHCKOT
mucOanaHca, WM MOXE Jla H3a30Be aHATOMCKe H (YHKIHMOHAJIHE MPOMEHE Ha
penponyKTUBHUM opraHuma (oBapujayiiHa abmanuja). Kox mpumeHe xemuorepanuje OBaj
PHU3MK 3aBHUCH OJf JKUBOTHOT J00a JXCHE y TPEHYTKYy IPUMEHE XEMHUOTEpaIluje, BPCTE
IIUTOTOKCHYHKX JIEKOBA M EUXoBe go3e. OcuM Tora, KoJ CBHX mMaiyjeHKTHma ca HR
MIO3UTUBHUM KapIIMHOMHMA J0jke AujarHoctukoBaHuM y I-III cragujymy Oonectr, HaKoH
3aBpIIETKA JOKOPETHOHAIHOT Jieueha MHAMKOBaHA j€ aJjyBaHTHAa XOPMOHCKa Tepamuja y
Iy’KEM BPEMEHCKOM HMHTEpBally, HAKOH KOjer ce IlaHCe 3a pahameM 3Ha4ajHO CMamyjy,
HAPOUYUTO KOJI )KeHa XuBOTHE 100u 40 1 Bue roguna [1-7].

ITPEITIOPYKE

[ToTpeOHO je CBUM MaIUjeHTKHI-aMa ca KapIUHOMHMA JIOjKE Y PEIPOIYKTHBHOM J00Y
00e30emuTH ITO paHWje CcaBeTOBamke O Moryhoj oBapujasiHO] WHCY(PUIU]EHIIN]H
Y3pOKOBaHO] OHKOJIOIIKOM TEpamujoM, y TPBOM peay XEMHOTEpamujoM, Kao H O
pacmojIoKUBUM MeTo/laMa OdyBama (GepTUINTETa U Tuianupama Tpyanohe (C,l);

CBe malUjeHTKUEE 3aWHTEPECOBaHE 3a 3alITUTY (epTwInTeTa Tpebda oaMax YHMYTUTH
CTELNjaJIHCTH PENPOAYKTUBHE MeauInHe paau koncynramuje (C,I);

TexHuke ouyBama (QepTUINTETa KOJ IMALMjCHTKIbA Ca KapIMHOMHMA JOjKE j€ TMOTpEOHO
CIIPOBECTH Yy TPEHYTKY MOCTaBJbakha JUjarHose, Npe OTHOYHbakha OHKOJIOIIKOT JICUeHa
(xemuotepamuje) (C,I);

KpuonpesepBanmja oonura (jajaux henuja) wim eMOproOHa: ako MOCTOjU MOTYhHOCT /1a ce
MpUMEHa XEMHUOTEpalvje OIOKH 3a 2—4 Heme/he, MOXKE C€ YCHemHo u 6e30emHo
CIIPOBECTH TIpe 3amounmama (Heo)aajyBantae xemuorepanuje (C,I);

’KusotHo 062 je ocHOBHU (hakTop Koju onpelyje ycmenrHocT nporenype (mpedhepeHTHO
1o 40. ronune, jep ce nmocie 40. ronuHe )XKUBOTA HATIIO cMamyje maHca 3a pahamem) (C,I);

Y mwpy cTHUMYNalMje OBYyJaIMje Mpe MpoIleaype KpHuolpe3epBainuje jajHux henwja u
eMOpHOHa, PUMEY]y C€ MPOTOKOJIM KOHTpoiucaHe oBapHjanHe ctumynamuje (COS —
controled ovarian stimulation) KOju YKJbY4y]y HHXUOUTOpP apoMaTase (JIETPO30IT), YAME Ce
MpeBeHUpa Cynpadu3nOIONIKA HUBO IHUPKyJIHIIyher ecTporeHa TOKOM H3BOhema
npouenype (C,I);

[Ipema moctynmauM moparuma Huje mokazaHo aa COS mpe 3amounmama HEO0aljyBaHTHE
WM aJjjyBaHTHE XeMHUOTEpaIuje moropiiasa UCXo/ Jeuerma kapunaoma (A,l);

Kpuonpeseppaiuja TKMBa jajHUKA: aITEPHATUBHU MIPUCTYII Yy OUyBamky (hepTUiInTeTa, Kajaa
Huje Moryhe omnararu npumeny xemuorepanuje (C,I), kon manujeHTku®ba 10 36. roguHe
xusota (C,lla);

[Ipumena aroHucTa TOHAMOTPONHMH ocioOahajyher XopMoHa KOHKOMHTAHTHO ca
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(neo)agjyBantHoM xemuorepanujom (LHRH anano3m): mpenopyuyje ce jep cmamyje
pU3HK 3a NpeBpeMeHy uHcyunujeHuujy jajauka (POF — premature ovarian failure), 6e3
003mpa Ha moATUT KapuuHoMma Jojke (A,I);

IMoxesHo je ma ce mpumeHa LHRH awnanora ormouHe HajMame HeEleJby JaHa TIpe
MIPUMEHE U HACTaBJba C€ KOHTHHYHPAHO TOKOM MTPUMEHE XeMHUOTEPAITH]e;

[Ipumena LHRH anamora He Moke OuWTH 3aMeHa 3a eTabliMpaHe METOMAE 3allTHTE
dbepTunTeTa (3aMp3aBamke OOIMTA/€MOPHOHA), ajld Ce MOTYy ca HBhHUMa KOMOWHOBATH,
MOXKE C€ MOHYAWUTU y LUJbY 3alITUTE (PepTHIIMTETa TaMo TJe HHUje Moryhe M3BecTH WIn
HUje I0CTyIHa NpoLeaypa 3aMp3aBama jajuux henuja/emopuona (C,1Ib).

Tpyanoha HaKOH Jieyera KapUMHOMA J10jKe

Jlo caga je 00jaB/beHO BUILE JIECETHHA PETPOCIEKTUBHUX KOXOPTHHUX CTY[AHMja M aHaJHM3a
noJlaTaka U3 PETPOCIIEKTUBHUX CTY/H]a KOj€ C€ OTHOCE Ha UCXOJIE JIeUeHha KeHa KOje Cy ce
MocJje Jieuekha PaHOr CTaavjyMa KapuuHoMa nojke noponuie [1-4]. Huzajaupana je u
jeaHa peTpocCIleKTHBHA CTy/AMja Koja je MoKa3ajla Jja HeMa pasjiKe Yy MpeKUBJbaBamy 0e3
3HaKoBa OOJIECTH M YKYITHOM IIPEKUBJbABAY KEHA KOje Cy 3aTpyAHEeNie IOocle Jeuemha
paka J10jke, yKJbydyjyhu u oHe manujeHTkumbe ca HR mo3utuBHuM TyMopuma [8]. OBakBHu
pe3yiaTatd MOTBpheHM Cy HeAaBHO 00jaBJbeHOM METa-aHalM30M U CHCTEMaTHYHUM
MperiesoM pejieBaHTHE JuTepatype [9].

ITPEITIOPYKE

Tpynnoha HakoH Jleuema KapuuHOMa J0jKe He moBehaBa pHU3MK 3a MOBpaTak OONECTH, YaK
HU KOJI ManujeHTKumba ca HR mozutnBHIM KapurHoMuma nojke (B,]);

[Ipenopydyje ce ma WHTEpBaJ OX 3aBpIIETKAa NMPUMEHE XeMHoTepanuje A0 3aueha Oyme
HajMamke TOAWHY JlaHa;, HajMamke TPU Mecella Oj 3aBplIeTKa MPUMEHE TaMOKCHu(peHa
HajMame celaM Mecelu of 3aBpuieTka npumeHe aHTH-HER2 Tepamuje, y mpBom penmy
Tpacty3zymada (A,D);

Hema noka3a nma mocTtoju moBehaHu pu3MK 3a pernarnc OONecTH KO JKeHa Koje cy
3arpynHene kKopuihemeM mpoleaypa BemrTadke omionme (BMPO) HakoH wHHIIMjamHOT
JeYemha paHor CTaJujyma KapuuHoMa jaojke [3, 4], yxipyuyjyhu u manujentkume ca HR
MO3UTHUBHUM KapIuHOMIMA A0jKe (A,l);

TpynHoha HakoH Jiederma KapImHOMA JI0jKE 3aXTeBa I0jayaH HaJ30p MalldjeHTKUE 300T
noBehaHOT pU3WKa 3a OTNICTETPUYHE U HEOHATaJHE KOMIUIMKaIMje (Mala TeJlecHa Maca Ha
pohemy, TpeMaTypuTeT, XUTHH WM EJIIEKTUBHH HAPCKUA pe3, aCUCTHPAHH BardHAIIHU
nmopohaj, TOCTHapTalHO KpBapeme), HAPOYUTO AaKo je MHTEepBal OJ 3aBpIIETKa
xemuoTepanuje 1o 3aueha kpahu (C,Ila) [10];

Cagertyje ce nojeme aeTeTa U HUje nHAuKoBaH npeku gakraiuje (C,11a);
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[Tocroje momanM 1a MpUBpEMEHM MPEKU] aJljyBaHTHE XOPMOHCKE Tepanuje paau pahama
He noBehaBa KpaTKOPOUHO PU3HK 3a penarc O0IECTH, Te ¢ KO OBUX MallMjeHTKUba MOXKE
Pa3sMOTPUTH TPUBPEMEHHU NPEKU] XOPMOHCKE Tepamuje, ¢ TUM Ja C€ IO 3aBPLIETKY
TpyAHOhe U J10jerha HACTaBHU ca aJjjyBaHTHOM TeparujoM npema Boxuunuma (A,D) [11].

Jleyewe kapunHoOMa J0jke y TpyaHohu

Kaprimaom f0jke je HajydecTaluju CONMHIHA MAJIUTHUTET KOjU C€ jaBba y TpyAHONH (jeaHa
on 1000 TpymHoha koMIUIMKYyje ce MojaBoM Manurhe Oonectu, a 40% o BHUX YUHU
kapruHoM nojke) [1, 2]. Iloganm roBope 11a je UCXO Jiedermha KapIlMHOMa KOjH je HacTao y
TPYAHONH MCTH Kao KOJ )KEHa KOje HUCY OWIie TpyAHE Y TPEHYTKY MOCTaBJbamkba JHjarHo3e,
a Jla OHM KapIMHOMH KOjU Cy HAcTalIM y IyepHepujyMy U y MEpUOIy IOCIEe 3aBpIIETKA
JaKTalyje uMajy JIomujy nporHosy [12—15]. JIBe peTpocnieKTUBHE CTyAM]j€ MToKa3ale Cy Ja
HEMa pa3JIMKe y MpeXHBIbaBamy 0e3 3HaKoBa Oosectu (eHri. disease-free survival — DFS)
U YKYITHOM TIpeXuBJbaBamy (eHII. overall survival — OS) uzmely xeHa koje cy JiedeHe y
TpyaHohu [15] u keHa Koje HUCY OWie TpyAHE y Mepuomy Jieuewma. Jleueme kapruHoma
nojke y TpyaHohu mma 3a Wb Ja ce u30erHe npeBpeMeHu mopohaj, jep Cy KOTHUTHBHE
nocienuie 3abenexeHe Koa Jele poheHe Mpe TepMHHA, a HE KOI Jele Koja cy Omia
U3TIOKEeHa XeMHuoTepanuju in utero [1, 2], a pohena cy y tepmuny (ox 37. recraiujcke
Henesbe). CBe mpenopyke cy mnpaktuuHo C,I kareropwja jep HeMa paHIOMHM30BAaHUX
CTyaHja, alli je MOCTUTHYT KOHCEH3YyC eKcIiepaTa Ha OCHOBY PETPOCIEKTUBHUX KOXOPTHUX
CTyaHja U aHaJu3a.

ITPEITIOPYKE

Jleuewe KapuuHOMA J0jKe Y TPYAHONH 3aXTeBa MYITHIMCIUIUIMHAPHU TPUCTYT (OHKOJIOT,
XUPYPT, THHEKOJIOT/OTICTETPHYAp, TICUXOJIOT U IPYTH);

Moryhe je y tpynHohu ypanutu cienehe aujarHoctuuke nperiene: Y3 AHJarHOCTHKY,
mamorpadujy, RTG nmiayha, MRI 6e3 koHTpacTa;

XUpypLIKO Jieuemhe KapluuHOMa JO0jKe y TOKy TpyxaHohe je 0e30eqHO TOKOM Iierne
TpyaHohe;

He mocToju xoHCeH3yc /a 11 je Ouorcuja TuMGHOT YBOpa cTpaxapa 0e30eqHa mporeaypa
(axo ce m3BOAM MpUMEBYje ce WK paguoodenexunBad Texnenujym 199 ucror nana kaga
Ce W pajM orepalrja TOKOM IIeJie TpyaHOhe Wi METUJIEH IJIaBo 00ja, alli TeK O APYTor
TpUMeCTpa 300T TepaToreHor eekTa);

AKO ce CIpOBOAM XUPYPILIKO JeYeHEe KapIMHOMa J0jKe, OHJa Ce€ OOMM XHUpPYypILIKe
WHTEPBEHIIN]€ TUIAaHUPA Kao 3a KEHE KOje HHUCY TPYIHE;

Pagnorepanuja je KOHTpaWHAMKOBaHA y TPYIHONM M OIUTaXKE ca 3a MEPHOI MOCIe
nopohaja;

[MpunukoM IIaHUpama MOUITEAHE ONepalrje T0jKe y3eTH Y 003Up IeCTalMoHy CTapoCT,
jep moctoju MOoryhHOCT Ayer ojyiarama mocromneparusae RT;
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Behuna nexkoBa koju ce KOPUCTE y aHECTEe3UjU MOTy ce 6e30e1HO MPUMEHUTH y TpyIHOhH;

XemuoTepanuja je KOHTpPaWHAMKOBaHA y NPBOM TpHUMECTpPY TpyAaHohe, jep je Tana
noBehaH pU3UK 0] KOHTeHUTaTHUX Mandopmanuja (=20%);

[IpuMena xemuoTepanuje y TpyaAHOhU cMarpa ce 6€30eTHOM aKo c€ MPUMEHU Y IPYTOM U
tpehem Tpumectpy [10-12];

Jlozupame IUTOTOKCHUYHMX JIeKOoBa TpeOa Oa3upaTé Ha akTyellHO] TEJIECHO] Macu U
MOBPIINHY TENa;

[Mocnenmy HUKIyC XeMHOTepamuje Tpeba IUIaHUpaTd IMpeMa TeCTAllMOHO] CTapOCTH:
n30eraBatu MpPUMEHY XeMHOTepanuje nocie 34. recranmjcke Helesbe na Ou ce n3dernu
PHU3HUIIM 32 HEOHATATHE KOMIUTHKAIIH]je, HIIP. PU3HK O]l cerce 300T Mujenocynpecuje (b
je na ce mopohaj 06aBu y TepMHHY, 011 37. TeCTaIHjCKE HEACIbE);

VY tpynnohu je 6e30emHa MpUMEHa JIEKOBA KOJH C€ KOPUCTE Yy JIeUeHhY KapIMHOMA JOjKE:
AHTpAIMKIWNHU, IUKIodochamMua, TakcaHW (IOIETaKCeT M IMAaKIUTAKCeN), IIAaTHHCKH
nepusatu (y mpBoM pexy CBDCA);

Axo Tpeba a ce mpuMeHe KOPTUKOCTEPOUIN Y CKIIOMY TEPAIjCKUX MPOTOKOJIA CaBETYyje
ce Jla ce He KOPHUCTH JEKCa30H, Beh METHJI MPEIHU30JOH Yy CKBUBAJICHTHHM J103aMa;
MpUMEHa ceTpoHa (OHIAHCETPOH ), MeToKIonpamuaa, H2 6iokatopa je 6e30enHa;

[Tpumena xopmoncke (tamokcugen) (I,A), nmubane Tepanuje (Tpacty3ymad, nepry3ymao,
TDMI1 u nanatuan6, CDK4/6 nHxubutopm), UMyHCKe Tepamnuje (MHXUOUTOPH UMYHCKUX
KOHTPOJTHUX Tavaka, check point inhibitors) n oucdocdonara KOHTpaHMHIUKOBAaHA jE Y
tpyasohu (I,B; I,C);

[Torpeban je mojayanu Ham30p W mpaheme Oa CTpaHe TMHEKOJIoTa/orncreTpuyapa 300r
BUCOKOpH3WYHE TpyaHohe (BHCOK pHU3MK O HEOHATaJTHUX U  OINCTETPUYKHUX
KOMILJTUKAIHja);

Haxon mopobhaja nmakranuja ce mpeKuga ako ce HacTaBJba MPHMEHA CHCTEMCKE Teparmje
(xemMHOTEparnuja/XOpMOHCKa/IIMIbAHA).
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CYIIOPTUBHA TEPAITMJA KOMIIVIMKALIUJA
KOIHITAHUX METACTA3A KAPHUHOMA J1OJKE

Koctu mpencraBibajy Hajuenrhe MecTo yoa/beHHX MeTacTa3a KaruHoma nojke. Komrane
MeTacTase Cy MpHucyTHe Koa oko 50% mnamnMjeHTKuma y MeTacTarckoj ¢asu OonecTH.
bucdocdonatn n neHocymald, JEKOBH 3a T3B. IHJbaHY Tepamnujy KOIITaHUX MeTacras3a
(errn. bone targeted agents, BTA), cy "HXUOUTOpU OCTEOKIacTa U MONHM MHXUOUTOPHU
pecopnimje koctu. buchocdonaru, ananosu nupodocdara y TOKy KOIITaHE PECOPIIIH]|E
NPOIIECOM EHIOIMTO3€E ylla3e Y OCTEOKIIACTe M JOBOJIE 10 BbUXOBe amnororo3e. [lopen Tora,
UMajy aHTHUTYMOPCKO HM HWHXHOMTOPHO J€jCTBO Ha aHruoreHesy. JleHocymald je
MOHOKJIOHCKO aHTHUTEJIO Koje Be3aHo 3a jurana perentopa RANKi moBogu mo Opse
CyIlpecHje KOIITaHe pecopriuje OIOKHpameM ca3peBama, (YHKIMje U MpeKHBhaBamba
OCTEOKJIACTA.

bucpochonatn wunum nmeHocymMad Cy UWHIWNKOBAHU 32 CMamelke MOTEHIWjaTHHX
KOMIUIMKAIMja MYJITUIUIMX KOLITAaHUX METacTasa, T3B. KOIITaHUX Aorahaja (eHmi. sceletal
related events, SRE): mnaronmomkux ¢paxkTypa, KOMIIpECHj€é KHUMEHE MOXKJIUHE,
XUTEpKaIIeMuje, moTpede 3a paiuoTepanujoM U XUPYPIIKUM JieuewmeM |1, 2]. OBu 1ekoBU
cMamyjy uHIUAeHIy ¥ omiaxy SRE, unmme cMmamyjy MOpOMIWTET MallMjeHKHEbA ca
KOIITAHUM MeTacTazaMa kapuumHoMma jaojke. [lopen Ttora, BTA umajy 3Ha4ajaH nomaTHH
edekar Ha cMambeme KoITaHor Oona.

IIpumena BTA (3os1e1poHCcKa KHCeJIHHA, JeHOCYyMAa0) 3a MPeBEeHIUjy KOMIUIMKAIM]a
KOIITAHMX MeTACTA3a KapIUHOMA /I0jKe

ITPEITIOPYKE

Ca mpumenom BTA Tpebamo Ou OTHmOYETH OAMax MO OTKPHUBAMKY KOMITAHUX METacTasa
(OCTCOMUTUYHMX U /UM OCTEOOACTHYHHUX ), YaK M KaJla CHMIITOMH HUCY MPUCYTHH (A, I).

BTA ce npuMmemyjy Kama ce MpOIEHU Ja j€ OYCKHMBAHO IMPEKUBIHABAHE MAIH]jEHTKHHE
HajMame Tpu Mecena (B,I).

bucdocdonar nzbopa je 3omeapoHcka KucennHa (3oi1enpoHart). Jleuewe Ou Tpebano na
Oyjie TpajHO WK 0 T0jaBe TOKCHYHOCTH. [Iprmena kpaha of mect Mecely He JOHOCH
KIMHAYKY KOpUCT y cMamewmy SRE, Te ce He mpemnopyuyje. Ilpemopyka je ma ce
30JIe/IPOHAT HACTaBM M y 4YacCy Kajga CE€ YCTaHOBH Mporpecuja OOJIeCTH Ha KOCTHMA.
Hamme, ycraHOB/bEHO je Ja HacTaBak 30J€IpOHAaTa M KOJ OBHMX IalldjeHKHIba HMa
nmoBoJkaH edekar Ha cMameme SRE 1 mocnennuno MopouanTera.

[Ipexkun nedyerma 30J€IPOHATOM MOXKE CE PAa3MOTPUTH HAKOH JIBE TOAMHE Yy CIy4Yajy
OJTUTOMETACTAaTCKE KOIITaHe OOolecTH WM MeTacTarcke OoJecTH Koja je Jo0po
KOHTpOJIMCaHa OHKoJIOIKOM TepanujoM (B,II).
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[ManujeHTKHUBE ca MyATHIUIAM KOIITAHUM METacTa3aMa U M3PaKeHHM KOIUTaHUM 00JI0M
Tpebasio 6M 1a mprUMajy 30JIePOHAT jeJaHIyT MECEUHO (Ha CBaKe YETUPU HE/eJbe) TOKOM
npBux 3—6 mecenu. HakoH Tor mepuona, caBeTyje ce a ce JO03HHU MHTEpBaJl NPOLYKH Ha
cBakux 12 Henespa. CBe Apyre nanujeHTKUbe (0€3 eKCTEH3UBHE KOLITaHe 0OJIECTH /WU
0e3 cumrnToMa) Tpebaao OM Off camMor TOYeTKa Ja MPHUMajy 30JIeAPOHAT JEJaHIyT Y TPH
Mecena (Ha cBakux 12 Henesma) (B,]).

[Ipe oTnounmama aeuerma 30JepoHaTOM IMOTPeOHA je TIpolieHa OyopekHe GyHKIje. AKO
j€ KIMpEeHC KpeaTMHWHA cMameH (ucmox 60 ml/min.) caBeTyje ce pemykmuja a03e
30JIeIpOHAaTa a HEroBa NPUMEHA je KOHTPAaWHAMKOBaHA y Clydajy Telke OyOpeskHe
uHcypummjeniyje (ClCr mawu ox 30 ml/min.) u Taga ce Mopa NPUMEHHUTH JI€HOCYyMad
WM UOAHAPOHAT.

Jlenocymab ce mpumemyje y ao03u on 120 mg y Buay cyOKyTaHe HHjeKUHje, y
YETBOPOHEJCJPHOM PEXHMY. 3a caJa HE IMOCTOje MPEropyKe Ja Ce CEel03HH HHTEPBal
MIPOIY’KHU U J1a c€ JCHOCYyMal MpHMeYyje Y HHTepBAIMMA JTy>KUM O] YeTHPHU Henesbe 300T
Moryhux xomrmmukammja (D,III). Tlpumena nerocymaba He 3aBucu on pyHkumje Oyopera u
HHU]j€ OrpaHUYEHA CHIKEHEM KiMpeHca kpeatunuHa (B,I).

ITo obycrtaBu aeHocymala, Jieuewmhe Ou TpeOano HACTaBUTH 30JEAPOHATOM y HApETHHUX
IIECT MECEIM Kako OU ce CMamHO PU3UK 32 HACTaHAK OCTEOJIM3€ U CepHjcKuX (ppaktypa
KHUYMEHUX TpHUbeHoBa. J[eHocymMad ce He WHKOpPIOpUpa y KOIITAHH MATPUKC H-EroBa
oOycTaBa JOBOMH J0 HAIIIOT Mojayama pecopriuje koctu (B,I11).

Y Cp6uju BTA wu3bopa y mnpesenuuju SRE je 3omemponar, 300r cBoje IICHE,
JETHOCTaBHOCTH MPHUMEHE U 0Opor nmogHomema. Jlenocymaly ce Moxe JaTH IPEeaHOCT y
Ciyuajy J1a je KIMpPEeHC KpeaTHHWHA TpajHo cHIkKeH (ucrox 30 ml/min.) uam 300T meErose
jemHocTtaBHE cyOKyTaHe npumMeHe. lleHa nenocymaba npejcTaBiba orpannydaBajyhu gaxkrop
3a IIUPOKY MPUMEHY OBOT JIeKa Y KIIMHUYKO] PAKCH.

HaBenene npenopyke HHMCY y carjlacCHOCTH ca noctojehuM uHaukanujama Jlucre jgexosa
P®30. Haume, nek 3omnenpoHcka kuceianHa o Tpouky PO30 ce Moxke NPUMEHUTH caMo 'y
ciydajy: 1. xymopanse xunepkanunemuje y manuraurery (HHM) mpexo 3,0 mmol/l y3
Tepanujy oAp)KaBamkba HOPMOKAJIIEMHje TOKOM ITyHHX IIECT MECEIH; 2. XHIIEPKAIIEMH]e
npeko 3,0 mmol/l; 3. XurmepKkaaeMujcKke KoMe.

Jlex nenocyma0 je peructpoBan y Cpouju anim HUje Ha aucTu jiekoBa PD30, Te ce He MOoxe
npuMeHUTH o TpomKky P®30 3a wHAMKAIMjy TpEeBEHIMja KOMIUIMKAIM]ja KOIITaHUX
MeTacTa3a KoJ MalljeHTKba ca KapIIMHOMOM JI0jKe.

Pexxum naBama u no3e BTA cy npukasane y Tabenu 1.
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Taébena 1. Peorxcum oasarva u 0oze BTA

BTA Pexxum naBama jiexa
Henocymab 120 mg SC Ha 4. Henespe
3oneaponar 4 mg'iv Ha 12. Henespa® (y3 H3y3eTaK)
Hobanaponar 6 mg iv'

' Ilo3y jieka IpHIAroMTH KIMPEHCY KpeaTHHUHA.

? VHTepBan 103Mpama MPHUIATOJMTH KIHHHYKOj CHTyaluju: Ha 12 Heme/ba 3a BehmHy NalMjeHTKHEbA; HA
YEeTUPHU HEZAEJbE KO MYJITIUIMX €KCTCH3MBHHMX CHMIITOMATCKMX KOLITaHMX MeTacrasa y NpBHX 3—6 Mecenw,
noToM Ha 12 Henespa y citydajy J00por KIMHIYKOT O/IrOBOPA.

Heonxomne cy mepuoanyHe KOHTPOJIE EIEKTpONMTa (KaIujyMm, Marae3ujym, docdop),
cymnemenTanuja ButamuaoM D3 (8002000 1J/man) u xamumjymom (1000—1200 mg/nan)
KOJI CBUX MAIMjeHTKUIbA Koje cy Ha Tepanuju BTA (A, I).

CBHM manujeHT! Koju ce Jieue 30JIe[pOHAaTOM U JeHOCYyMaboM Mopajy 00aBUTH MHULIM]jAJTHU
Iperies KoJ cCToMarosora 300r pu3Hka 3a octeoHekposy Buiune (A,IID).

Octeonekpo3a Buinle je peha npu npumenu aeHocymada u uzHocu oko 0,3%. ¥V ciyuajy
IpUMEHe 30Je/IpoHaTa jaBjba ce HewmTo yenthe (1% mamnujeHara Ha FOAMIIEKBEM HUBOY) U
u3berasa ce POy KEeHEM HHTEpBajia Jo3hparma ca Mecell JaHa Ha CBaKa TPU Mecela.

IIpumena BTA y Tepanuju xunepkaJjueMuje U KOIITaHOT 0oJia

ITPEITIOPYKE

V repanuju xunepkamiemuje (Ca®>3 mmol/L) kao moCneaMIe KOITaHHX METACTa3a
MPUMEHYjy C€ HCKIbYYHBO OucdochoHaTtu (30JempoHAT, HOAHAPOHAT) y JI03U
npuiaroheHoj KIMPEeHCY KpeaTMHHHA y3 APYTY CUMITOMATCKy Teparujy (ImapeHTepaiHa
XUApanuja, JaKcaTHUBU, aHTHeMeTHim). M36op Oucdocdonara 3aBucu on QyHkmmje
OyOpera. Jlek u3bopa je 3oieapoHar, mpenopydyeHa ao3a je 4 mg iv, Jo3a ce mopa
MPUJIATOJANTH KIIMPEHCY KPEaTHHHHA. 30JICJPOHAT je KOHTPAWHIMKOBAH KOJ| IMallfjeHaTa
ca KJIMpEeHCOM KpearnHuHa MamuM on 30 ml/min: kom THX mamujeHara, Jiek nzbopa je
nOaHIPOHAT.

VY Tepanuju KomraHor 6ona HajOOJBM PE3yNTaTH MOCTUXKY CE MPUMEHOM KOMOHMHAIHWje
nHXuOUTOpa ocreoknacra (ObucodochoHara, OTHOCHO JeHOCyMaba) M aHaJITeTHKA.
Nuxuburopn ocTeoksacTa Ieiyjy Kao Kay3ajdHa Tepamuja 0oia M T3B. CTa0WIM3aTOpH
KOCTH]Yy, I C€ TMPEnopydyjy caMo Kao JojaTak Mmoctojehoj aHaIreTH4yko] Tepanuju a
Hukako He camoctanHo (C, IT) [3].
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7. PAIMOTEPAIINJA PAKA T10OJKE



PAAUOTEPAITIUJA PAHOI' KAPHUHOMA N1OJKE
HenHnBa3uMBHH KapUMHOM /0jKe

dyxranun kapuunowm in situ (DCIS)

DCIS mpencrasiba nponudepannjy MaJurHUX IyKTadHUX henuja koje HHUCY mHpoOuie
OazanHy MemOpaHy, Te UMajyhu y BUIy J1a je TO JIOKajJHa 0OJIECT, OCHOBHH LWJb Tepamuje
je mpeBennuja jokamHor peruanea (LR). MelhyTum, yKonHKO ce HAaYWMHU CamMoO JIOKaJTHA
exciusnja DCIS-a, LR he ce jaButu y 20-30% ciyuajeBa y Toky 10 roguna npahema, a
no3Haro je na ce 50% penuauBa jaBiba y (opMH HWHBa3MBHOI KapuuHoma [1, 2, 3].
HonaBawe mnocroneparuBHe paauoTepanuje (RT) mo yunmeHo] eKcuM3uju 3Ha4ajHO
cMamyje mojaBy JoKaitHor peuuansa (3a 50%), kako uaBasuBor tako u DCIS peungusa.
Merta-aHanu3a YeTUPH PaHIOMHU30BAaHE IMPOCIEKTHBHE CTyAHje KOje Cy TMOpeause
nocroneparuBHy RT Hakon excrmsuje DCIS ca excrmsujom 6e3 RT, mokasana je na RT
pernyKyje ancoayTHH NECETOTOAMIIELM PH3UK 3a I0jaBy JIOKAJTHOI peuuauBa 3a 15,2%
(12,9% vs 28,1%, p<0,00001) [1, 2]. Takohe je mokazaHo ja Cy CBE aHATU3UPAHE MOATPYTIC
nanujeHara (ToAWHE CTapOCTH, MapruHE, TPpaayc, KOMEIOHEKPO3a, BEIHMYHWHA TyMOpa)
uMaje kopuct ox nocroneparusHe RT. MehyTum, pasinuke y yKyImHOM J€CETOTOIUIIEEM
npekuBIbaBamy HUje 0m1o (95% y o6e rpyne). Canune pesynraTre Ccy Mmokasaje W BeauKa
oncepBaunona cryauja SEER (Surveillence, Epidemiology and End Results) narabase
nanujenara ca DCIS, kao u koxopT ctyauja aytopa u3 Xoianauje [4, 5].

[Ipeocrano TKMBO J0jKe HAKOH EKCIIU3U]j€ TyMOpa 3padu ce TyMopckoM ao3oMm 40-50 Gy y
15-25 ceancu y Tpajamy of Tpu A0 meT Hemesba. C 003upoM aa je mokaszaHo Aa miuahu
NanyjeHTH WMajy Behm pH3WK 3a 10jaBy JIOKATHOT PEIUAMBA, MOXKE CE pa3MaTpaTh
noJlaBamke boost-a Ha JIKUIITE TyMopa Koj rmanujenara miuahux ox 50 roxuna [6].

Axnenepucana mapuujasHa wupagujanuja nojke (APBI — accelerated partial breast
irradiation) je WHIWKOBaHA KOJ MalMjeHTKUBA >50 roguHa ca HUckuM rpagycom DCIS
WU cpeiibe TudepeHTOBaHOM, aujaMeTpa <2,5 cm YKOJIHKO je PeCeKIIMOHa MapriHa 3 mm
i Beha (MapruHa ce ogHOCH caMo Kaza ce npumemyje APBI) [6].

VY cinydajeBuMa Kaza MOCTOjJM JaKO HM3AK PU3MK 3a T0jaBy perarca 0oJecTH Kao IITO Cy
NAaIUjeHTH CTapHujer »XUBOTHOT ao00a (=70 roagwnHa), AWjaMeTpa Mamer oj 2 cm, ca
mapruHama >10 mm, auckum rpagycom (G1/G2), Moke ce mak pa3MOTPUTH H30CTABIhAE
RT nakon ekcumswuje Tymopa [6, 7, 8, 9].

ITPEITIOPYKE

[TocroneparuBHa RT mpeocramor TkuBa 0jK€ HAKOH yYHIHCHE IOIITEIHE OIEpAIlH]je
(A,D).

VY cnydajy mactekromuje Hema nmotpebe 3a crpoBohemeM RT (A,D).

Moryhnoct n3ocraBbama nocroneparuBHe RT HakoH ekcum3uje Tymopa y CilydajeBHMa
ca BpJIO HUCKHUM PU3HKOM 3a pednaric 6onectu (B,II).
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Pann uHBa3uBHU KapuuHOM I[OjKe

[Ipumena nocroneparnBHe RT HaKkoH momTeaHe omnepanyje je y TaHalllkbe BpeMe rmocraia
CTaHJapi y TpeTMaHy paHOT KapIIMHOMA JI0jKe, 10K Ce HaKOH yunmeHe MacTektomuje RT
CHPOBO/IM Yy CIIy4ajeBUMa KaJia MOCTOjU MoBehaH! pU3MK 3a M0jaBy perarca 00JecTH.

Capannuuka rpyma 3a cTyauje paHor kapuuHoMma nojke (Early Breast Cancer Trialists
Colaborative Group — EBCTCGQG) je mokazana na moctomnepatuBHa RT, Ouno HakoH
MIOIIITETHE OTIEPAIIHje WIIM OMJI0 HAKOH MAaCTEKTOMH]E, CMakbyje TI0jaBy JIOKAIHOT PEIHINBa
3a oko 70% [9]. Takohe je mokazaHo J1a mopes Tora IITO UMa MOBOJbaH €PeKaT Ha JIOKAIHY
KOHTpoOy Oomnectu, moctonepatuBHa RT cmamyje u MmopTanuTeT o KapuuHoMa fojke [10].

I[HocronepaTuBHa RT HakoH nouTeIHe onepanyje paHOT KAPIUHOMA 10jKe

[ToctoneparuBra RT HakoH momTenHe omnepanyje HWHBAa3HBHOT KapIUHOMA JIOjKe
nojpa3yMeBa 3payHy Teparujy MpeocTajor TKHBA J0jKEe KOja Ce CIIPOBOIH YBEK, JOK Ce
pernoHasHu JTUM(HH YBOPOBM 3paue caMoO y TMOCEOHMM ciydajeBUMa Kaaa je moBehaH
PH3UK 3a [10jaBy pesiarca 00JIeCTH.

EBCTCG je y cBom u3Bemrtajy u3 2005. roquHe mokasana aa nocronepariuBHa RT HakoH
MOIITEIHE Olepalyje CcMamyje MEeTOroJullllkbu pu3uk 3a mojaBy LR ca 26% nHa 7%
(arcomyTtHa penykuuja je 19%), OOK je METHAeCTOTOAMIILM PHU3UK O yMHpama Of
KapLuHOMA JIojke cMameH ca 35,9% na 30,5% (anconyTHa peaykuuja 5,4%) [11]. Axo ce
nocebno u3aBoje NO u N+ nmarujenty, crona LR 3natHO je Beha y N+ narujeHara u camum
THM j€ W ancoiyTHa penykuuja nonaBameM RT Omna Beha y N+ manujeHara y ogHocy Ha
NO (30,1% vs 16,1%) [11].

VY cBojoj kacuujoj anamuszu u3 2011. rogune, EBCTCG je mokaszana ma je nolaBameM
nocrorieparuBHe RT nmecetoromumima croma MpBOT pejarca 0oJecTH (JOKOpETHOHATHA
WIM AUCTaiHa) cMameHa ca 35% na 19,3% (ancomytha penykuuja 15,7%) [13]. U oBze je
nmokazaHa Beha arcoiryTHa peAyKigja MpBOT penarca Oonectd koxm N+ manujeHara y
onHocy Ha NO marnujente (21,2% vs 15,4%) [13].

HNPEINIOPYKE

3paueme JIMM(GHUX YBOPOBA HAKOH IMOIITETHE OINEpalyje MHBA3UBHOI KapLUHOMA J0jKe
ko pNO-1mi (sn) Huje uHAMKOBaHO (A,I).

Pagmjanmja axcune (HuBo I/II) ce Moke pasMOTpUTH Kana moctoju moBehaH pusmk 3a
penaric 6onectd (TyMOpH ICHTpaTHE/MeIujanHe Jiokanu3anuje, T3 Tymopu, T2 Tymopu
WM Ca HEMOBOJHbHUM XHMCTOJIONIKMM KapakTepuctukama kao mro ¢y LVI, ER HerarnBHu
TyMOPH WJIU Tpajgyca 3, »KMBOTHA 100 manujeHTkumbe <40 ronuna ) (B,II) [6, 12].

VYxonuko je pNO, a paljeHa je auceknuja akcuie U OACTpameHo je Mambe oa 10 numdaux
HOAyca, mpemopydyje ce upagujanuja axcune (auBo I, III, 1V). VYkomuko je pNI1,
JI0Ka3aHO MPUCYCTBO CEHTHHEN MaKpoMeTacTa3e (>2 mm) a HUje HauumheHa aKcuIapHa
miceknuja (mpema ACOSOG Z011 xpurepujymmuma), Tpenopydyje ce Hpaaujanyja
aKkcwiie, ¢ 003MpOM J1a je MOKa3aHO Ja je PU3MK O] MeTacraza y JUM(PHUM HOAyCcHMa
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Heaucenupane akcuie 27-38% (A,D) [14, 15, 16].

Panuorepanuja mpuMemeHa yMECTO aKCHUJIapHE IMCEKIHMje j€ €KBHUBAJICHTHA y CMHUCIY
HOJIATHOT peJiarca U YKyIHOT IpexuBIbaBama (A,l).

Hojka ce 3paun TymopckoM no3oM (TD) 40-50 Gy y 15-25 dpakmuja (3—5 Henepa).
[Mopen Tora y onpeheHum ciydajeBUMa MOXe Ja ce noaa boost — mopaTHa Jo03a Ha
nexwumte Tymopa ca TD 10-16 Gy y 4-8 dpaknuja ka0 CEKBEHIUjaTHH boost WIH Kao
CUMYJITaHU UHTETpUCaHu boost y no3u ox 48 Gy y 15-16 dpakiuja yKoIuko ce KOpUCTH
VMAT/IMRT texnuka (A, I) [17].

[Tpema pesynratuma EORTC ctynuje o nomaBamy boost-a Ha JEKUIITE TYMOPa, MOKA3aHO
je Ia je cmameHa KyMyJaTWBHA MHIUJeHIA aeceroroquiimer LR ca 10,2% Ha 6,2% 6e3
3HaYajHE pas3liKe y YKyIHOM npexuBibaBamy [18, 19]. Kopuct on momaBama boost-a
HAjBUIIC je W3paKeHa KON TManujeHata koju cy wiahm om 50 romuHa, TAC je
JIBaJIeCETOTOINIIIba KymynaruBHa crona LR cmamena ca 16,4% na 12,0%, xao u xop
namyjeHara ca BUCOkuM rpaaycoM tymopa (LR cmamen ca 18,9% Hna 8,6%) [19]. Takohe
JoJlaBalkbe boost-a ce mpernopydyje W KOj TalujeHara ca TMO3UTHBHUM aKCHUJIAPHUM
auMHUM YBOpOBHMMA, JUM(OBACKyIapHOM HWHBaszujoM, rpaayc III Tymopa, TpocTpyko
HEraTUBHU KapIlIMHOM WUJIM IO3UTUBHUM MapruHama [6, 20].

Kaxko je mo3Haro na BepoBarHoha mojaBe LR omana ca rommHama ctapocTu, MocTaBjba ce
nutame norpedbe crnpoBohema RT kox manujeHara crapuje >XKMBOTHE 100U ca HUCKHM
pusukoM 3a penarc 6onectu (cragujym I, NO, mo3uTuBHE cTepouanu peuentopu). Behuna
CTyZIMja Koje Cy ce OaBWe OBOM NpOOJEMATHKOM Cy IOKasalie jaa je mojaBa LR y oBoj
nomyinanuju Bpio Hucka (1-4%) m cnuuna y ob6e rpyne ca wim 6e3 npumene RT y3
npumeny Tamokcudena [21, 22, 23]. Pesynrtatu PRIME II ctynuje cy mokazanu na je
netoronuuimka crorna LR 6una 1,3% y nanujenara ca npumemeHoM RT y onHocy Ha 4,1%
6e3 RT crapoctu uzHana 65 roguna [21]. Huje 6uno pasnuka y permoHaIHUM PELUIMBUMA,
yAaJb€HUM MeTacTa3aMa MM KOHTpaJlaTepalHUM KaplMHOMHMA Jojke u3Mmely rpyma.
[eTorogumme yKymHO MpeXUBIbaBame OMIIO0 je ucto y obe rpyne [22]. Cnuyne pesynrare
cy nobunu capaguuiy CABG ctyauje [23]. Mnak, npeMa npeluMUHApHUM pe3yiITaTHMa
kaHajacke cryaumje LUMINA (NCTO01791829) mokazano je na je jeAMHH 3HA4YajHU
npeaukTop 3a mojaBy LR HakoH momTenHe omepanyje KapIHHOMAa JI0jKe MOJICKYJIapHH
noatun tymopa [24]. Crora ce MOXke pasMOTPUTH H30CTaBJbambe ocronepatuBHe RT kon
cTapujux namujeHara (mpexo 70 ronrHa) Koju uMajy 100pe MPOrHOCTUYKE mapameTpe [6].

Ha ocHoBy pesynrara crymuje FAST Forward, anjyBanTHa paauvoTepanuja paHOT
KapLMHOMA JI0JKE€ MOJKE J]a C€ CIPOBOAU Kao YATPAXUIOPPAKLUOHUCAHU PEXKHUM Ca J030M
on 26 Gy y mer ¢pakinuja Ha perujy uene apojke (B,I) [25]. OakaB mpoTokon
paauoTepanuje ce TMpernopydyje KOoja JKeHa CTapuje >XKUBOTHe ao6u >70 romumHa ca
OPUCYTHUM KoMopOuautetuma. Takohe, ynTpaxuno@paklMOHUCAHU PEXKUM CE MOXKE
NpUMEHUBATH KOJl TalMjeHTKumba Mmiahux on 70 roamHa YKOJIHKO je WHIMKOBAaHA
paamoTepanuja aojke 6e3 boost-a u 6e3 upaaujarrje akCuiie, y OKBUPY KIMHHYKE CTY/IH]e.

Jom jemna MoryhHOCT 3pavHe Tepamuje TaiyjeHara ca paHuMm kapruHomoM aojke (T1-2,
NO) crapujum ox 50 ronrHa ¥ HUICKUM PU3UKOM 3a pejiarc KOju Cy MOIITEAHO OTIEpUCAHU
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je W aKIielnepucaHo MapIjaTHo 3padyeme JOjKe KOje 3aMemyje 3pauyeme Iene JO0jKe U
nojipa3yMeBa 3padyeme caMo Jiena JojKe IJie ce Haja3zuo npuMapHu Tymop. CrpoBoau ce
THEBHUM J03aMa Koje cy Behe ox ctanmapane nose ox 2 Gy u y YKYITHOM Tpajamy Koje je
kpahe oz cTanmapHOr 07 MeT Heaesba U u3Hocu 1-10 naHa.

3a cama ce TpHMEHBYje y CTPOrOo CEIEKTOBAHO] TPYNH TMaldjeHaTa ca IOBOJbHUM
MPOTHOCTUYKUAM IMapaMeTpuMa (IyKTaJIHA WHBA3UBHU KApUIUHOM, YHU(DOKATHH U
yHUIIEHTpUYHU TyMopu <3 cm, NO, no3utuBHu ER, mamumjentu crapuju on 50 romuHa,
pecekIMona Mapruaa >2 mm) [26, 27], unu y okBupy kauauuke cryauje. APBI je Tpetman
KOju, Topen ckpahema BpemeHa Tpajamba RT, 3HauajHo morehaBa momreny miyha, cpia,
JIOjKE U KOXKe, y 3aBUCHOCTH O]l TEXHUKE Jieuerma [28, 29].

VY oxBupy APBI mpumemyjy ce TeXHUKE TPaHCKyTaHOT 3pauera ((OTOHH, MPOTOHH),
UHTEpCTULIjaHe Opaxurepanuje, Opaxurepanuje Oa3upaHe Ha OaloH-KaTeTepy M
UHTpAOIIEpaTUBHE TeXHHKe 3padyema (enexrponnma uian 50 kV ¢doronmma). Pesynratu
TEeCTHpama TMapIyjaHOT o3paunBama jaojke kox 15.000 perpyToBaHMX TmalMjeHara y
okBupy (aze 3 cryamja mokazanum cy na APBI Huje mHbepuopHHja MeTOoma 3padema y
OJTHOCY Ha 3paueme Ielie J0jKe y morieay jJokanHe kontpoie, DFS (mpexuBipaBama 0e3
3HakoBa Oonectu) U OS (ykymHor npexuBibaBama) [30, 31, 32]. Crora ce APBI monako
YBOIY Y PYTHHCKY TpaKcy y MakKJbUBO 01a0paHoj TpyIU MalljeHaTa ca HUCKUM PHU3UKOM
3a penarc 00JecTu.

ITPEITIOPYKE

[TocromeparnBua RT mpeocTasor TKHBa J0jKE y CBHM CIIy4ajeBUMa PAaHOT WHBA3HBHOT
KkaprumHoMa jojke (A,l).

[Ipenasuheno je momaBame boost-a Ha MPEAEO JICKHUIITA TYMOPa KO CBUX IMAIH]jEHTKUbA
KOoje HucmymaBajy ycioBe: <50 romWHa, MO3UTHBHU AaKCWJIApPHU JHUMGHHA YBOPOBH,
nuMdoBacKyIapHa WHBa3Wja, TO3UTHBHE MapruHe wim ca rpagycom Il Tymopa,
TPOCTpPYyKO HeratuBHU Tymop (A,l 3a cBe mapaMeTpe OCUM TPOCTPYKO HEraTUBHU THII I1Ie
je BII).

MoryhHocT u3ocTaBbama nocronepariuBae RT kox mammjeHara crapujux on 70 roamHa
KOju WMajy A00pe MPOTHOCTHYKE MapaMeTpe, y3 CaracHOCT mamnujeHTta (cramujym I,
HETraTUBHE XUPYPIIKE MapriHE, TyMOp Ca MO3UTUBHUM XOPMOHCKHM PELENTOPUMA) M KOJI
KOJHX ce IpUMembYje a/ijyBaHTHa Tepamnuja Tamokcudenom (B,II).

MoryhHOCT TpUMeHEe aKIeJIepUCaHOT TMapIHjaHOT O3paduBama JI0jKe Yy TPYyMH
ManujeHara ca HUICKUM PU3UKOM 3a penaric 6onectu (A,I).

IHocronepaTuBHa RT HakoH pagukajiHe MACTEKTOMHNje PAHOT KAPIMHOMA 10jKe

Haxkon pagukanne mactekromuje nocroneparuBHa RT nonpasymeBa 3pauese 31u1a TpyIHOT
KOIIa W PErHOHAJIHUX JUM(HUX YBOpOBa KOA MAalyjeHata ca nmoBehaHMM pHU3HKOM 3a
penarc 6onecTu.
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Capagaunin EBCTCG y cBojoj anamusu u3 2014. roguHe cy mokazanu na koa NO
MaIyjeHTKUba ca MACTEKTOMHUJOM U akcuiapHoMm auceknujoMm, RT Huje nmana 3HauajaH
edekar Ha nojaBy LR umm mopranurer ox paka gojke [31]. V rpynu nmauujenara ca 1-3
no3uTuBHA JuMpHa Homyca mpuMeHa RT je cmamuna neceroronummy cromy LR ca 20,3%
Ha 3,8%, Kao U ABaICCETOTOUIITLM MOPTAIUTET OJ] paka aojke ca 50,2% na 42,3%.

Jlanac ce mopex cTaHmapAHE WHIMKaMje 3a mocrorepartuBHy RT 3uma rpymHOr Komra
MOCJIe€ MAacTeKTOMH]jE KOJ TalfjeHara ca >4 TO3WTHBHA JuMQHA HOMIyca, MPEnopydyje
cripoBol)eme M Koj manujeHara ca 1-3 mo3uTuBHaA nuMHA HOTycCa, TPOCTPYKO HETaTHBHE
ouomnoruje Tymopa, [34, 35], a Takohe ako je pecekimona Mapruaa <1 mm [6]. Ykoiuko je
je pT1-2pNO-1mi u WHTaKTHE XHPYpIIKE MapruHe, Hpajujaldja ce MOXKE H30CTaBUTH
(A,).

[TyGnukoBaHe cTyaMje ykasyjy Ja KO paHor KapIrHoMa Jojke ca N0 HaKOH MacTEeKTOMH]e
HUje mnoTpeOHO crhpoBoauTH moctoneparuBHy RT. 3a cama ce Moxe pasmarpaTu
cnpoBohewe RT y rpymm mamumjeHara rhe TOCTOje TOAATHH PU3HIHM, KA0 IITO Cy:
[EHTpalTHa/MeIMjalTHa JIOKallu3anrja Tymopa, manujeHtd Miahu om 40 rogwHa, TyMOpH
rpanyca I, numdoBackynapra uHBa3uja, TPOCTPYKO HEraTUBHU TymopH [6, 34]. Ako je
TyMOp >2 cm a YKOJHMKO je OJCTpameHo Mame of 10 mumdbHux Homyca u OapeM jemaH
HeraTuBHM mporHoctuuku mapamerap (G3, ER- wmm LVI), Mmoxe ce pasmorputu
upaadjanyja 3ufa TPYOHOT KOIIa y3 YKJ/bYYMBAKE PErHOHATHUX JUM(HHX HOAyca.
@akTopu KOjU YTUYYy Ha BHCOK PU3UK OJ JIOKAJTHOT PELUAMBA KOJ HOIYC-HETaTWBHUX
nanMjeHara cy TyMop =5 ¢cm U HO3UTHUBHA PECEKIMOHA MapIryHa.

3pauyHa TepamMja 3uja TPYAHOT KoIla CHOpoBOoauM ce ca jgo3om 45-50 Gy (1,8-2
Gy/dpaknuju, mer myta HemesbHO y 25 ¢dpakunmja) wim 40425 Gy (2,66-2,67
Gy/dbpakauju, et myrta HefesbHO Y 15—16 dpakiuja) [36].

3payHa Tepanuja perHoHANTHHX JuMdaThka crpoBomu ce mozom 45-50 Gy (1,8-2 Gy/
¢bpakuuju, net myta HelxesbHO y 25 dpakuuja) unu 40-42,5 Gy (2,66-2,67 Gy/dpaxumju,
neT myTa HenesbHO ¥y 15-16 dpakuuja) [6, 36].

CyOKyTaHa MacTeKTOMHja ca IPUMAPHOM PEKOHCTPYKIIHjOM

Wnpukanuje 3a crnpoBoheme mocronepaTHBHE 3pavyHe TEpanudje 3uja TPyIHOTr Kolla ca
€HJIOTIPOTE30M M PETHOHATHUX JTUMQaTHKa Cy HCTE Ka0 M HAKOH yYUE-CHE paJUKaHe
mactekTomuje [6, 37, 38].

ITPEITIOPYKE

Haxon panukamne mactektomuje mocromneparnBHa RT kon marujeHata ca moBehanmm
pu3KKOM 3a pemnarc 6onectu (A,l)

CropoBoheme noctoneparuHe RT 3uaa rpyaHor koma koj nangjeHara ca 1-3 mo3uTuBHa
mumdna yBopa (B,II)

Pasmarpame mnocronepatuBHe RT 3mpma rpyaHor kxoma kog NO M HENOBOJHHHX
MPOrHOCTUYKKX MapameTtapa (B,I1)
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Penocanen nocroneparusHe RT u anjyBantne HT

[Tpenopyuyje ce aa ce moctoneparuBHa RT 3amoune HakoH 3apacTama ONEpaTUBHE paHe,
ontuManHo 6—8 Henesba, a yHyTap 12 Henesba OJ] YUMILEHE OIepalfje YKOJIUKO ce He
npuMemyje anjyBatHa xemuorepanuja (B,II). Ykonuko ce komOunyje nocroneparusHa RT
ca agjysantHoM HT, pemocien WHXOBOT TpUMEHHBAaKkA j€ MPWIMIHO KOHTPOBEP3aH.
Pexxumu xoju canpike aHTpAaNMKIMHE W TaKcaHe He Tpeba Ja ce Jajy MCTOBPEMEHO ca
paauoTtepanujom 300r noTeHIjaaHe nosehane Tokcuunoctu. [Ipenopydyje ce ma ce mpBo
npumenu agjyBaraa HT, ma motom mocroneparuBna RT [6, 39, 40].
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PAIMOTEPAIINJA JIOKAJIHO Y3HAITPEOBAJIOI' KAPHHUHOMA JTOJKE

HeoanjyBanTHa cHcTeMCKa TepamnMja IIOCTajeé HOBH CTAaHAApPI Yy JICUCHY JIOKAIHO
y3HaINpeIoBajior KapIMHOMa J0jKe M IMoKasdyje cBe Behy edukacHocT moBehameM cTore
KOMITJIETHOT TIAaTOJIOMIKOT 0/iroBopa. JloGap oAroBop Ha CUCTEMCKY TEparujy je HHIUKATOP
CMameHOT pHU3MKAa 3a JIOKOPETHOHAIHM pelanc Wy CEJCKTOBAHHM CIIydajeBHMa
paawoTepanuja ce Moxke uszocraButd [34]. Mehytum, W majee ce WHIWKAIMje 3a
MOCTONEPATUBHY PAAMOTEPanyjy IOCTaBJbajy HAa OCHOBY KIMHHYKHX Iapamerapa Ipe
3al0uMbaba HEO0AjyBaHTHE CHCTEMCKE TEpanuje M MaTOXHUCTOJOUIKOT Haja3a HaKOH
onepanuje. HakoH momreaHe omeparyje, aajyBaHTHa paguoTepamnuja JO0jKe j€ yBEK
WHIUKOBaHa, Oe3 003upa Ha NpHMEHY HeoaJjyBaHTHE CHCTeMcKe Tepamuje. [Ipumena
boost-a ce WHIWKyje TpeMa HCTHM KpPUTEPHjyMHMa Kao W KOA PAHOT HMHBa3UBHOT
KapuuHoMa J1ojke. HakoH MacTekTomMuje, aajyBaHTHA paguoTepanyja J0jKe ce Mpernopyyyje
aKo je WCIymeH OWIO KOjU O] HaBelGHUX Kpurepujyma: tymop Behum om 5 cm, T4
CTaIujyM, TIO3UTUBHE MapryuHe, BUIIE Ol YETHUPU TO3UTHUBHA JTUM(HA HOIyca, aKo je
onctpaweno <10 nmumduux Homyca, NX, MO3UTHBAH CEHTHHENI HOAyC a Huje paleHa
mumpanenekromuja [39]. AnjyBanTHa paguorepanuja akcuwie (HuBo [-1V) je maankoBana
YKOJUKO HHje paleHa ITMMQOHOMAIHA TUCEKIMja WIH je oacTpameHo <10 mumdaruka
(muBo II-1V), ykomuko mocToju pect HaKkoH Aucekiuje akcuie (HuBo [-1V), ykommko
NOCTOjU EKCTPAKalCyJapHO MIMPEHEe TyMmMOpa M yBEK KaJa WMa YeTUPU WIA BHIIE
NO3UTUBHUX JuMdaruka. HMpaaujanuja perwje aprepwje Mamapuje HWHTEpHE ce
npernopydyje kKaga noctoju xucronomku mnorBphena wiau knuHUYkH (CT/UZ/MR)
CYCIEKTHa MeTacTa3a JUM(HOT HOIyca OBE peruje, Kao M KaJa jeé TyMOp JIOKAJIN30BaH
[EHTPAIHO Y JOjIM WIA Y MEIWjaTHUM KBaJpaHTHMa JOjK€ WM M YKOJIMKO MMa YETHUPH
WJIM BUIIIE TTO3UTUBHUX aKCWJIapHUX JTuMQoHOmyca, 6e3 003upa Ha JIOKAJIHU3aIujy TyMopa
[6]. MehyTtum, ¢ o03upom Ha Behm pusmk on o3paumBama Iiayha m cpua, kKao U nma cy
CTaBOBM O UpaJWjalldju peruje apTepuje MamapHje HWHTEpPHE U Jajbe KOHTPABEP3HHU,
npenopydyje ce HWHAMBUAyallHAa KIMHUYKA MpPOLEHA O HMHIWKAIMH YKJbyYHBama OBE
peruje y 3paqHo noJsee [6].

ITPEITIOPYKE

3padHa Tepamdja 3uWjaa TPYAHOT KOIIa cropoBoam ce ca jgo3om 45-50 Gy (1,82
Gy/dpakmuju, mer myra HemesbHO y 25 ¢pakmmja) wm 40-42,5 Gy (2,66-2,67
Gy/dbpakumju, et myta HeaesbHO ¥ 1516 dpakumja) [36, 42] (A,]).

3payHa Tepanuja 3uaa TPYJHOT KOIIa HAKOH MPUMapHE PEKOHCTPYKIH]jE TOjKE CIPOBOIN

ce ca no3om 45-50 Gy (1,8-2 Gy/dpakuuju, net myTa HenesbHO y 25 dpakuuja) umm 40—
42,5 Gy (2,66-2,67 Gy /dpakuuju, net myta HeaesbHO Y 15-16 dpakuuja) [36, 42] (A,D).

3padyHa Tepanvja HAKOH HEO0aJjyBaHTHE CHCTEMCKe Tepamuje W Mactektomuje (ypNO)
cipoBosu ce ca no3oM 50 Gy (2 Gy/dpakiuju, et myTa HeeJbHO y 25 dpakiuja), ako cy
HeratuBHe Maprune, + 10 Gy boost (2 Gy/dpakunju) yKOIUKO Cy MO3UTHBHE MapTrUHE
[36] (B,II).

3payHa Tepanuja pernoHanHUX JuMdaruka (HuBO [-1V) cripoBoau ce ca mozom 40-42,5
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Gy (2,66-2,67 Gy/¢paxuuju, net nyta HeaesbHO Y 15-16 dpaxumja) (A,l), 3a vuso I-I1I,
(C, 1Ib), 3a muBo IV umu 45-50 Gy (1,8-2 Gy/dpakuuju, mer myta HenesbHO y 25
¢bpaxmyja) [36, 42].

3pauHa Tepamnuja peruje aprepuje Mamapuje MHTEepHE crpoBoau ce ca go3oMm 45-50 Gy
(1,82 Gy/dpaknuju, ner myTa HeAesbHO y 25 dpakiuja) (A,D).

Hakon momTenHe ormepanuje, aajyBaHTHA paAuoTepandja JOjKe KOI JIOKAJTHO
Y3HaMpea0BaIor KapiimHOMA je yBeK HHAuKoBaHa (A,l)

Hakon wmactexkromuje, ajjyBaHTHa paaWoTepandja J0jKe c€ TMpenopydyje y CBHUM
cllyyajeBUMa Kaja Cy MO3UTHBHU JUM(HM HOLYCH AKCWIIE, Y3 PErMOHAIHY HOJAJIHY
upagujanujy HUBOA KOjU HHUCY oOyxBaheHM AMCEKLHjoM M MOocToju OapeM | mo3uTHBaH
mum§uH HOyc (A,l)

HakoHn HeoasjyBaHTHE CUTEMCKe Tepalnuje U MacTeKToMHuje, anajyBanTHa RT 3uaa rpyaHor
KOIIa ¥ PETHOHAIHUX JMM(paTHKa je YBeK MHAWKOBaHA KOA MHHIHWjaHOT cramujyma IlI
Oonectu, 6e3 003upa Ha oaroBop Ha Tepanujy (B, I1)

IMasmjaTuBHA paguoTepanuja NPUMAPHOT TYMOPA U peHpaaujanuja
JIOKAJTHOT/JIOKOPETrHOHAJHOT PeluInBa

[TanujaTuBHA paauoTepalyja UMa 3HauajHy YJIOTY Y JIOKAJIHOM TPETMaHy er3yilepHCcaHux
MaJUTHUX Tymopa Aojke [43]. AKTyelnHHM BOAMYHU TPENOpydyjy Ja ce MaldjeHTH ca
CHUMIITOMaTCKHM TYMOPOM JI0jKe, TTOCEOHO OHH ca CHUCTEMCKOM Oosnerthy, Jiede MpUMEHOM
CHCTEMCKE Tepanuje mpe HEero JOKATHUM BUIOM JIeUeHha YCMEPEHUM Ha MPUMapHU TYMOD
[44, 45]. 3a caga HEmMa MIPOCTIEKTUBHUX CTYM]ja KOj€ OU MCTHTAJIe TTIOBE3aHOCT KIMHUYKUX
MCXO/1a TIaJIMjaTUBHE PaJHOTEpanyje 1 MpUMEkEeHe 103€ U pexxnMa (ppakunoHucama [43].

[TanujaTuBHA paguoTeparvja MPUMAPHOT TyMOpa J0jKe TpeacTaBiba epuKacHy METOIy y
TpeTMaHy Ooiia, er3yniepanuje u kpBapema (A,ll) [44, 47, 48]. Paaujarimona TOKCUYHOCT
je y Hajehem Opojy ciydajeBa Tpaayca 1—2, Ha OCHOBY JOCTYMHHUX PETPOCIEKTUBHUX
cryauja [41, 44, 48]. Ilpenopyuenu pexumu ¢pakiuonucama cy: 20 Gy/5S ¢pakuuja, 30
Gy/10 ¢pakuja, 40 Gy/20 ¢pakumja, 39 Gy/13 ¢dpakumja (A, 1) [48]. IIperxomHo
CHpOBEJCHA aJjyBaHTHA paJHoTepanuja McTe J0jke He moBehaBa 3Ha4ajHO pajaujallUOHY
TOKCHYHOCT M HE Tpeda Jia Mpe/ICcTaB/ha KOHTPAWHIUKAIU]Y 3a CIpOoBOheme manmjaTiBHE
paauotepanyje [5].

VY ciydajy mojaBe JIOKOPETHOHAIHOT PEIHINBa, WHAMKOBAHO j€ CIIPOBECTH oAroBapajyhy
XUPYPIIKY peceknujy, kaga je moryhe (A, II) [45, 49]. I[lpumena pamuoTeparvjckor
perperMaHa je Moryha, Hako ce mojany 0 aKyTHUM U XPOHHYHUM HEXeJbeHUM edeKkTuma
pasnukyjy usmehy nmy6mukoBanux ctyauja [50-52]. NRG Oncology/RTOG 1014 ¢aza II
KJIMHUYKE CTyJHje je MmoKa3aya J1a, KO JIOKAJIHOT PeIiInBa, MOUITESIHN XUPYPIIKU 3aXBaT
npaheH mapuujaJHOM peupanujaljoM J0jke Moxke OuTH e(duKacHa anTepHaTHBa
MacCTEKTOMHjU KOl MAIMjeHTKHUbA Ca KApIMHOMOM Y WIICHJIATEPATHO] JOjUM M KIMHUYKH
HeraTuBHOM JuM(pHUM HomycuMa (N(O) a HakoOH WHUIMjaJIHE TIOINTEIHE OIepalyje
npahene nocroneparuBHoM 3paunoM Tepanujom (C, II) [53].
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JlepunuTBHA OmNyKa O TPUMEHH pAAMOTEPANHjCKOr pETpEeTMaHa Kao U PEKHMY
(dpaknuoHHCcama MOpa y3eTH Yy 003Mp NPETXOOHO MPHUMEHEHY /03y, Ka0 M KacHY
TOKCHYHOCT 3JIpaBOT TKMBA (padyHajyhu MpeTxXoaHy U IIaHupany 103y) [45].
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PAJUOTEPAIINJA METACTATCKOI' KAPHIUHOMA J1OJKE

[NTanujaTuBHA pagnoTEpaIyja y JICUeHy METaCTATCKOT KapIIMHOMA JIOjKE 3ay3MMa 3Ha4ajHy
yiaory 'y MYITUAUCHUIUIMHAPDHOM TPCTMAHY HAaBCACHOI' CHTUTCTA. Haij ATUBHU
paaMoTepanujCKu MPUCTYIT MMa 33 b YMAamkEeHhe CUMITOMA M 3HAKOBA METACTaTCKe
OorecTr, OWIO J1a ce paay O TPETMaHy MPUMAPHOT TyMOpPA WM METaCTaTCKUM Jie3ujama.

I[HanujaTuBHA paanoTepanuja yiabeHUX MeTACTATCKUX Jie3Hja

[Topen ynore y TpeTMaHy NpUMapHOr TyMOpa OJHOCHO PETPETMaHy JOKOPETrHOHAJTHOT
peuuanBa, MajujaTUBHA paguoTepanvja UMa 3HayajHy YJIOTY y TpPEeTMaHy CEKyHIapHHX
JIETI03UTa, MoceOHo y KomTaHoM cuctemy u CNS-y. M30510BaHu CeKyHIApHU JETO3UTH Y
jeTpu W miuyhuMa ce MOTy TpPETHUpaTH U IMPUMEHOM CTEPEOTaKCHYHE paguoTepanuje u
paanoXupypruje.

Tepmun onuromeracrarcka 6omnect nojke ce nmpema ESTRO-ASTRO koncensycy u3 2020.
ronuHe aeduHUIIE Kao MalurHa OojlecT ca MPHCYCTBOM 1—5 MeTacTaTckux Jesuja, ca
OIIIMOHOM KOHTPOJIOM TPHUMAapHOT TyMOpa, all y KOjOj CBE METACTATCKE JIe3Hje MOpajy
outu neumnse [53].

Kapnunom nojke Hajuenrhe meracrasupa y ckeneTHu cuctem (65,1%), myha (31,4%),
jerpy (26,0%) u CNS (8,8%). Oxo 33,5% cBuX ciyyajeBa MMa CEKyHJapHE JIEMO3UTE y
MYJITHILTAM OpraHuMa — y HajBeheM Opojy ciyuajeBa cy TO Iulyha U CKEJIETHH CHUCTEM
(31,0%) [55].

Panuorepanuja komraHux MeTacrasa

Komrane meractaze uMajy MIMpPOK CHEKTap MaHUdecTalja — 00J, KOMIPECH]y KHUMEHE
MOXIMHE, XUIIEPKAILIEMH]Y, TATOJIOMIKE (PpaKType U 3aTO BUXOBO aJIEKBATHO 30pU-aBaHE
3axTeBa MYJITHAUCIUILTUHAPHY MTPHUCTYTI.

Pamuotepanuja mpyxka edukacHy manujanndjy OOJHUX KOINTAaHMX MeTacTa3a Koja je
npaheHa HHCKOM CTOIIOM HEXEJbeHHX e(dekara. YMameme 0oJia TPUMEHOM IajiijaTHBHE
panuorepanuje ce jaBiba koJ 50-80% mauujenara [56, 57].

BpojHe mpocnekTuBHE paHOIMH30BaHE CTyAHMje Cy MOKaszane 1a, y TpPeTMaHy OOTHHX
KOIITAHUX MeTacTas3a, CiIuuaH edekar mMmajy mpuMeHa jeqHe Qpakuuje y nopehemy ca
NPOJIOHTUPAHUM KYpPCOM paJoTepanuje KoJ TMPETXOAHO HETPETHPAHMX KOIITAaHUX
metacraza [56, 58]. Kaga ce manmjaTmBHa paamoTepanyvja NpUMEmyje Kao peTpeTMaH,
npenHocT Tpedba natu SBRT [56], moceOHO Kama ce paau 0 METaCTaCKUM Jie3rjaMa KUIMe.

VYKymHa 71032 Ka0 ¥ pexXuM (ppakimoHUCama 3aBHCE O] OIIITET CTamka MallijeHTa, CTeIeHa
JUceMHHaIMje O0JIECTH W KIMHUYKOT OcHe(hUTa MPUMEHEHOT MOJAINTETa jeuewma [46].
[Ipenopydenn pexxumu GpakiMoOHUCamka 3a ¢y (HUBO JoKa3a A, kateropuja mpernopyka II):
TD 30 Gy y 10 ¢paxuuja, TD 20 Gy y 8 dpakuuja, TD 16 Gy y 4 dpaxuuje, TD 8 Gy y 1
¢dpakuuju wu SBRT ox 12 1o 50 Gy y 1-5 dpakuuja.
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I[ManujaTuBHa paanorepanuja Mmeractazay CNS-y

[{nb manujaTuBHE pajroTepanuje CEKyIapHHUX JICMO3KUTa je CMabEHe Teroda y3poKOBaHUX
MOBUIIIEHUM HHTPAKPaHUjATHUM TPUTHUCKOM Ca MOCIECIUYHUM CMAHhCHEM HEYPOTIOUTKUX
Terodba M TMOOOJBIIAKEM KBAIWTETa KHUBOTA MaiujeHata. llpuiankoM u300pa TexXHHKE
cupoBohema manujaruBHe 3pauHe Tepamuje CNS-a, y o03up Tpeba yserum cuenehe:
KapakTepuctuke camor manujeHta (crapoct, ECOG PS, xomopOuamrere) U
KapaKTepUCTUKe TyMopa (BomyMeH, Opoj © JOKaIM3andjy Jie3uja, MPHUCYCTBO
JICITOMEHUHTeATHE TUCEMHHAITH]€E, TIPUCYCTBO U MOTYhHOCT KOHTpOJIE eKCTpaKpaHHjaTHe
00JeCTH, XUCTOIOUIKH IMOATHIT U MOJICKYJIapHH mpodui Tymopa) [59].

[lpumena paguoTepanuje HAaKOH HEYpOXHPYpLIKOr Jedema wmeractaza y CNS-y
no6ospmasa OS ¥ KOHTPOITy CUMIITOMa, Y OMHOCY Ha MPUMEHY UCKJbYUUBO PaIHOTEpaIje
[60]. NCCTG N107C/CEC-3 u JCOG0504 — pangomu3zoBane kiuHuuke cryauje daze I11
Cy Mopenuie paauoTepanujy LEeJor MO3ra ca CTepEOTAaKCHYHOM PaTUOXUPYpPrHjoM (EHII.
stereotactic  radiosurgery, SRS) HakoH CHOpOBEAEHOI HEYPOXUPYPIIKOT JieUeHa
cekyHmapHux xaerno3uta y CNS-y W mokazaHo je Ja je JOKajJHa KOHTposia OoJecTH
CKBUBAJICHTHA WX 00Jba KOX manujeHata y SRS rpymnu kao u HHKH PU3HK 0J] KOTHUTUBHOT
omrehema, anu 6e3 paznuke y OS (A, II) [61, 62].

Kana neypoxupypiika pecekiyja HUje Moryha, MHAMKOBAaHO je pa3MOTPUTH MOTYhHOCT
cnpoBohema SRS y 3aBHCHOCTM O KapaKTepUCTHKa MAaIUjeHTa, TyMOpa M KIMHUYKOT
Oene¢uTa, Mpu YeMy je yKyIlaH BOJYMEH Jie3Hja GakTop KOju ce y3uma y o03up, Ipe HEero
ykymnas 0poj nmpomena (B, II) [63].

[Mpumena WBRT je wnankoBaHa koj mamujeHara ca Behum OpojeM/BOyMEHOM Je3uja y
CNS-y, kazia cTepeoTakCHYHa paauoTepaIvja/panoXupypryja HUCY UHIUKOBAHE.

Hajuenthe nmpumemuBanu pexumu dpakuuonucama cy: TD 30 Gy y 10 ¢paxkmuja, TD 20
Gy y 5 dpaxuuja (A, II).

ACSO-SNO-ASTRO Bonuu npenopydyje HOMITEAY XUIIOKaMITyca, IITO UMIUTMLUPA HUKH
pu3MK of1 omTehema KOTHUTUBHE (DYHKIIM]€ Y CEIEKTOBaHUX MalujeHara [64].

CrepeoTakcMyHa paiuoTepanuja u paauoxXupypruja

CrepeoTakcuuHa pajaudoTepandja W paauoXHpypruja IpeacTaBibajy CO(QHCTUIMpAHE
pamuorepanujcke TexHuke, rae SBRT omoryhaBa wucmopyky BHCOKHX 11032 y Malld
TEpaNujCcKu BOJYMEH, OOMYHO IMOMONY BUIIE TOJba, Kopuctehm mamm Opoj ¢paxiuja
(oOmuHO TeT (paKnMja WM Mame), JOK CTCPEOTaKCHYHA PaJHOXUPYpPrHja MpEACcTaBiba
TPETMaH y jenHoj hpakiuju.

[Ipumewyjy ce Hajuemhe 3a Tepamujy COJUTAPHUX METAcTaTCKuX (okyca, Ko
OJIMTOMETacTaTcKe OOJIECTH YKOJIMKO je OYEKMBAaHO BpeMe TpeKHBJbaBama Behe of miect
Mecelld U aKo je manujeHt goopor omnmrer crama (PS <3).

Kibyuno cBojctBo SBRT je ynorpeba abnaTuBHHX 7032 KOj€ C€ HCIIOPYIyjy Y MajioM Opojy
¢dpakuyja, u unja je Ouonomku ekBuBaieHTHa no3a (BED) >100 Gy. Ilopen nmupektHor u
WHJIMPEKTHOT yTHUIaja Ha omTeheme henwmje, ncropyka abiaaruBHE 03¢ (BUCOKE J103€ IO
¢pakuuju) y HEOIUTACTUYHY JIe3Wjy TIPEBEHHpA TYMOPCKY PpeIoIyJannjy, H3a3HuBa
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BacKylapHo omTeheme MITO pe3yaTyje amonTo30M — EHJ0TeNa, PEMOJEIOBambEM
MHUKpPOBACKyJIaType, cMaTpa ce Jja UHAYKYyje HMYHCKH OJITOBOP Ha TyMOD.

Wnpukanyje 3a npumeny SBRT u SRS cy cnenehe (B, I1):

« Meractaze y CNS-y

« PerpermaH npeTxoaHO 3padeHUX MeTacTa3a y KnaMeHoM ctyoy u CNS-y
« ConurapHe MeTacTaze y KHWUMEHOM CTyOy

« MeracTaze y muryhuma

« MeracTaze y jeTpu.

Behu 06poj cryawja je HWCOUTHBAO NPUMEHY XHUMO(PPAKIIMOHHCAHE PAAUOTEpANHje H
paauoTepanujcKke 103€¢ UCHOpY4YeHE y jeAHo] (Gpakiuju y Tepamuju HEKOMIUIMKOBAHHMX
KolTaHUX Meractaza [63]. Yamada w capaguunu cy Tmoka3aiu JAa je, NPUMEHOM
paauoTepanyje METacTaTCKUX Jie3uja KUUMe KOJ TalMjeHara KOju HHCY OINEepaTHBHO
JIeYeHU, TPOTOAMINA JIOKaNHAa KoHTpona Oomectn 98% [63, 65]. Y wmeracrarckoMm
KapIUHOMY JI0jKe, M30J0BaHEe MeTacTasze y IuyhrMa wim IuieypasHoM IPOCTOpPYy €€ MOTY
Hahm y 15-24% namujenara. Bpeme 1o nporpecuje 6onectu, 6poj Mmeractasza © MOTyhHOCT
pecekidje  TPEeACTaB/bajy  TMO3WTHBHE  MPOTHOCTHYKE  (hakTOpe [66]. vy
MYJTHUHCTUTYIIMOHAIHO] cTynuju (asze I/l jemHoromumima JOKaIHa KOHTpoiIa OOJIECTH,
npumenoM SBRT uznocu 100%, aBoroaumima 96% [68]. Oko monoBUHE NalljeHTKUbA ca
KapLIMHOMOM JI0jKe IOKa3yje mporpecujy Oonecta y jeTpu, a y oko 35% ciydajeBa ce
jaBJba Kao MpBa MeTacTarcka Jyie3uja [67]. JlokaiHa abnaTUBHA Teparyja MeTacTasa y jeTpH
HHje MpBU M300p y Jiedewy 300r mpucycrsa 00iecTH U Ha ApyruM opranuma. Ilomamum o
npumenn SBRT y TpermaHy meracrasza KapimHOMa JI0jKe Ha jeTpu cy orpaHudeHu [63]. Y
MYJITHUHCTUTYIIMOHAIHAM CTyadjamMa, y Kojuma je wucrnutuBana mnpumena SBRT y
TpETMaHy MeTacTasza jeTpe, TAC je KapIMHOM JI0jKe jeldaH Off MCIUTHUBAHUX CHTHUTETA,
MOKa3aHa je JeHOTO/IMIIka JIoKaJlHa KOHTposa 6onectu 87%, jennoronumime OS 84% y3
MPUXBATJEUB HUBO TOKCUYHOCTH [68].

[Tpenopyuyje ce mpumena SBRT y cinyuajeBMMa Kaja HalMjeHTH HUCY KaHIUAATH 32
ONEpPaTUBHO JieueHe 300r KOMOPOMAMTETa WM Cy MeTacTa3e HepecekTaOuiHe 300r
JoKanu3anuje, a Koj HWHIOJIEHTHE 00JIeCTH, MOBOJHHOT OMOJNOMIKOT mpoduia Tymopa, 3a
TpeTupame 1-5 nmpomena nujamerpa < 5 cm.

[Ipenopyuene nosze u pexumu (pakunonucawa cy cienehu (B,II): 48-60 Gy y 3-4
dpakmyje, 25-70 Gy y 3-6 dpakuuja, 3045 Gy y 3 dpakumje, 14-30 Gy y jemHoj
bpakumju.

Nako mocroje pangomm3oBaHe crymauje daze Il koje cy mcnurtuBane mpumeny SBRT y
TpeTMaHy METACTaTCKUX Jie3uja mopekiioM Beher Opoja mpuMapHHX TymMopa, TPEHYTHO
HEMa JIOBOJHHO MYOJIMKOBAHHUX pe3yyiTaTa MYJITUIICHTPUYHUX PaHJIOMH30BaHHUX CTy/AHWja ca
BehuMm OpojeM mainujeHara ca METAacTaTCKUM WM OJIOTUTOMETACTATCKUM KaplUHOMOM
JI0jKe, IITO OTEKaBa ONTHUMAIHY CEJIEKLIU]y MalfjeHaTa ca KapliMHOMOM J0jKe, 3a IPUMEHY
SBRT [63].
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TEXHUYKU ACIIEKTHU PAIMOTEPAIIMJCKOI' TPETMAHA

[Mnanupame 3pa4HOr TPETMaHa Ce BPIIM HA OCHOBY KoMITjyTepusoBaHe Tomorpaduje (CT)
y TepamnujCKOM IOJIOXKA]y TaIljeHTa mTo npeacTasiba ctangapa. CT mpecenu ce Bpie of
HUBOoa Opajae 70 5 cm ucChnox BUAJBMBOT TKHMBAa JOJKH. Tpu obOmactu Mopajy Outh
oOyxBahene CT-om 3a TulaHupame: JOjKa WIM XEMHUTOPAKC, PEerHOHATHH JUMQaTUIu —
aKCWJIa M cympakiiaBukynapHa peruja. [losunmnonupame nanujentkumbe Ha CT cumynaropy
U TUHEApHOM aKIeJIepaTopy € BPIIU y CyNHHAINU]H, OCUM Y CTIeIU(DUIHUM OKOJTHOCTUMA
KaJa MOXKe Ja C€ MO3UIMOHUpPA y MpOHANUjU. MOTy ce KOPHUCTUTH HEKa Ol JOCTYITHHX
cpencraBa 3a umoOwnmm3anujy (Hup. Wing-board, Wing-board T, breast-board, thora
wedge, TepMoOIIaCTHYHA MacKa, BAaKyyM JacTyId WM KOMOWHAIMja JBAa WU BHIIC
cpencrasa). Kon pamgnorepanuje JieBe JOjKe MU Kaja je HeOomxoqHa 00Jba MOIITeaa OpraHa
O]l pU3HKa, MPETopyUyje ce cuMysaiuja y 1yOOKOM HHCIHPHUJyMY ca 3aJp)KaBambeM Jaxa
WY OIIIIUOHO MTPUMEHA CHCTEMA 33 aKTHBHY KOHTPOJY JAHCAbA.

Ha CT npecenuma Bpiu ce neuHUCAakE METE U OpTaHa off pU3MKa MpeMa Mpernopykama
ICRU 50, 62 u 83, a Ha OCHOBY KJIMHHUYKOI, ONIEPaTUBHOT, NaTOXUCTOJIOUIKOT Hajla3a, Kao U
nojaraka nujarHoctuukux mnperpara: UZ, CT, MRI. Bomymenu xoje je mnorpeOHO
neduHUCATH Cy: KIMHUYKHA BOITyMeH MeTe (eHI. clinical target volume, CTV), mnanupanu
BOJIyMEH MeTe (eHII. planning target volume, PTV) u opranu on pusuka (eHINI. organs at
risk, OAR).

Tponumensnonanna (3D) paamoTrepanuja je TEXHHMKA 3paueka Koja €€ CTaHIapAHO
npumemyje (A, ), 10k ce 60/pa XOMOTEeHH3aIHja 103€ U TOIITEAa OpraHa OJl pU3HKa MOXKE
noctuhu  WHTEH3UTET-MonmyrcaHoM panuorepanujomM (IMRT) wium  BoJXyMEHCKH
MOIYJIHCAHOM JYYHOM TepamnujoM (eHr. volumetric modulated arc therapy, VMAT) y
CeJIeKTOBaHUM ciy4ajeBuma (B, I1).

[Ipeckpunmuja no3e u BepupuUKaIyja paauoTepanujcKor miaHa O CTpaHe paJujaloHOT
OHKOJIOTAa ¥ MEIWIMHCKOT (H3MuUapa TPETXONe 3alouumbamy panuorepanuje. Haxon
3aMoYnbaka PagroTepanyje mpoBepa aJeKBaTHOT TEPAIWjCKOT IMOJIoXKaja Ha amapary 3a
3pademe ce crnpoBoau nmoMmohy mmunuHra (mopran-rpaduja, CBCT) mo mpenopynu mpsa
TPH JaHa a MIOTOM jJ€THOM HEJIeJbHO, YKOJIHMKO MTOCTOje MHANKAIM]e U vethe.
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8. PEXABMJINTALINJA OBOJIEJIUX O/l PAKA JTOJKE



Omnxkonomka pexabuwnutanuja (OP) ce neduHuine Kao KOMIUIEKC peXaOMIMTALMOHUX
MHTEpBEHILIM]a JU3aJHUPAHUX Y LUJbY MIPEBEHIMje MOTEHLIMjaIHUX olITehemha HHTerpuTeTa
CTPYKType opraHa u (yHKIHMja, PECTUTYLHje HIM MakCHUMaiHO Moryher moOoJsbliama
¢yHkunoHanHux omTehema, amanranuje Ha OKOJIMHY, Kao M obOe30ehuBame myHe
NapTUIMIIANU]e Y aKTUBHOCTAMA JHEBHOT JKMBOTA W XMBOTHHUX YJIOTa, y YCIOBHUMA KOj€
yCIIOBJbaBa MallUTHA OoJiecT W/WiHM HheHa Tepamnuja [l], OMHOCHO KBaJUTETHHJH >KUBOT
obonenmux ox paka [2, 3].

OHKoJomIKa pexaduauTalja Ko 000JeIuX O] paka JI0jKe ce CIPOBOJU y CBUM (hazama
Oomnectd, O]l MOMEHTa IOCTaBJbalka JMjarHO3€, y PAHOM IOCTONEPATUBHOM NEPUOIY
(mpesentuBHa OP), koa pa3BHjeHUX (QYHKIMOHATHUX omITehema rie ce ouekyje NOTIyHU
¢yHKkunoHamHM onopaBak (pecturytBHa OP), wnm ontumuzanuja (QyHKLIHOHATHOT
cTaTyca KOJl MaIfjeHTKUIba ca NMepMaHeHTHUM omrtehewuma (cynoptuBHa OP), kao u y
TEPMUHAJIHOM CTaAMjyMy paka JAojKe, TJe Ce€ NpUMErYjy NPUHIMIN [alujaTHBHE
OHKOJIOIIKE pexabunuranuje [4].

[Ipenopyke 3a pexaOwimTanyjy Koj o000JenuX OJ paka J0jKe Cy 3acHOBaHE Ha
JUTEpATypHUM Mojanuma [5—7], KIMHUYKOM MCKYCTBY M MpPHKa3aHUM pe3yjaraTuma [8—
10].

1. PexaOunuTanyoHu UHTEPAUCUUIUIMHAPHU TUM CaulbaBajy:
« (Qusmujatap

« (usnorepaneyT

« TICUXOJIOT

« HEYpOJOor

« ICHXHMjaTap

« jaedekronor

e COIMjaJIHA PAHUK

o TAIMjEeHT U HKEeroBa MopoanLa.

UnaHoBH pexaOMIMTAIMOHOT THMa Yycko capal)yjy ca 3IpaBCTBEHHM OCOOJbEM KOje
yYeCTBYj€ Yy AWJarHOCTULM, Tepanuju u mpahemy oOonenux ol paka J0jke (XUPYp3H,
paauoTepaneyTy, HHTEPHUCTH, MEIUIIUHCKE CECTPEe/TEXHUYAPHU, UT).

2. OdekuBaHE HYCII0jaBe TOKOM M HAKOH TEpalje paka JI0jKe cy HaBeJeHe y Tabenn 1.
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Tabena 1. Hycnojase moxom u Hakon mepanuje paxa oojxe [11]

. . . Hycmojase Builre Meceny uiiv rogrHa HaKOH
Tepamuja Hycmojase Tokom Tepamuje .
Tepanuje
omneparuja . CMameH 00HMM ITOKpeTa y CMameH 00MM ITOKpETa Y paMeHOM 3TI100y
pamMeHoM 31100y /AWS*
. Oom BCRL**
o  XHUIIO/XHUIIEP/IUCECTE3H]E 6o
panuoTepanuja |,  cmarmeH 00HM MOKpeTa y (hubpo3a MEKUX TKUBA U TIOCTICANIHO
pamMeHOM 317100y CMambeH 00MM TIOKpETa Y paMEHOM 31100y
. Oon CRF
o CREF*** BCRL
. BCRL HEypoIaTHja/IieKconaTrja
6o
xemuotepanuja |, CRF CIPN
. CIPN™” CRF
. Oox; 0CTEOonopo3a
. BCRL
TaMOKCH(EH « TIOJIUHEYpOTaTHja MOJIMHEYpOTIaTHja
. Muamrmja MUaruja
. apTpairuja apTpairuja
« CRF CRF
0CTeonoposa
MHXUOUTOpHU . MHaNTHja 0CTEOIIOpO3a/pU3HK HpaKType
apomMarace . aprpamruja
. CRF

“Axillary Web Syndrome (cunmpom Tpake/sprue);  Breast Cancer Related Lymphedema;
“*Cancer-Related Fatigue;” Chemotherapy Induced Polyneuropathy

2.1. Jlumdenem pyke moBe3aH ca pakoMm Aojke (eHm. breast cancer related lymphedema,
BCRL) je penarmBHO 4Yecta HycrojaBa Tepamuje paka mojke. [Ipocedna WHIHIEHIH]a
BCRL je 16-20%, y npBe aBe roguHe HakoH Tepamnuje je 13,5%, no ner roquna oko 30,2%,
1ok je 10 roguHa HakoH 3aBpiieHe Tepanuje unaiuaeHja BCRL oko 40% [12—-14].

dakropu pusuka 3a nmojasy BCRL ce nene Ha ¢akTope moBe3aHe ca TeparujoM paka JI0jKe
U OHE KOjU ce He moBe3yjy ca TepanujoM. IIponemeno je na je pusuk pasBoja BCRL
yeTupu IyTa BehW KoJ akCWIIapHE IUCEKIMje y OJHOCY Ha omepaunujy 0e3 IUCEKIHje
akcune. Pusumk ce mosehaBa koj mnpuMeHe 3payHe TepanMje CyNpakjIaBUKYJIapHE H
akcuiapHe peruje, 0e3 o03upa Aa M je omepanuja ca win 0e3 aucekinuje akcuie [15].
Hema xoncensyca 3a moBe3anoct BCRL u pexoncTpykmmje nojke, kao u BCRL ca
XEMHUOTEPAITNjOM B XOPMOHCKOM TepanujoM [15].

Ha ocnoBy uspahenor mozena [3], nureparypuux nomaraka [2, 3, 5, 16-20], kiuHHYKOT
uckyctna [10, 21-24] u noctojehux MoryhHoCTH, cadynmeHe Cy Mpernopyke 3a MPEeBEHITH]Y
(Tabena 2), kouTpony u Tepanujy BCRL (Tabena 3).
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Tabena 2. Ilpenopyxe 3a npegenyujy BCRL [14]

IIpenopyxe

HuBo mokasa;
CTEIEH TPETopyKe
[16]

IIpeoneparuBHa
Mepema — OMINOHO

[3]

Mepeme 00MMa ToKpeTa y 3100y paMeHa o0e pyke
(M3paXkeHo y CTEeHnMa)

Mepeme 00rMa 00e pyKe [EHTHMETapCKOM TPaKoOM
Ha TeT CHMETPUYHUX MecTa (pasnuka >2 cm Ha
HajMamke jEAHOM MEPEHOM HHBOY je AMjarHosa
BCRL) [2]:

. TPEKOo pydyja

. npeko RC 3rioba

o 10 cm ucnox onexpaHoHa

« TPEKO OJIEKPaHOHA

o 10-15 cm u3Han onexkpaHoHa

B,V

Pana —
MOCTONepaTHBHA
pexabmmTanmja

[3]

IIporpam Bex6u [17, 25]:

3aIOYHGE APYTOT TIOCTOIIEPATHBHOT JaHa:
aKTHBHE BeXKOE 32 CTUMYJIHCAHE TUM(MHOT TOKa
U aKTHBHpame ,,MUIITHNHE TyMIie” u
nosehame/opkaBambe 00MMa IIOKpeTa y
paMeHOM 3TII00Y:

0 BeXKOE ca aKTUBHUM U aKTUBHO-
MIOTIIOMOTHYTUM MTOKPETHMA y PAMEHOM 3TJ100Y
0 BexOe qyO0OoKOT ucama;

0 BeXO€ McTe3ama: MOKPEeTakhe BPaTa, MOAN3ame
pykKe.

Bex6e ce cipoBo/ie CBaKOJHEBHO TOKOM
XOCTIMTATN3AIIH] e

Konrtpannaukamuje 3a cipoBoljeme BexOu:

omte: GpeOpUITHOCT, aKkyTHa HH(DEKIHja,
XHUIEePTeH3H]ja, aKyTHH
(dneduTrc/TpoMOOQIIEOUTHC — JI0 CAaHUpaEha

0 JIOKaJIHE TIPOMEHE: aKyTHH LIEJTyTUTHC
UICHIIaTEepaIHE PyKe, MACTUTHC — 0 CaHUpamba
o 0o ipu GyHKIHjU HHTeH3UTEeTa NRS >5

0 MalWjeHT/Kuba oaluja.

Enykanuja manujenara:

0 TIperiopyke 3a (aBOpU30BakE IPOTEKTUBHUX
¢axTopa u enuMuHanyja Gaxkropa pusuka [ 18]

0 TIPETIOpyKe 3a TOAJEeTy KOKe UTICHIIATepaTHE
pyke

0 eIyKaIlHja 3a PEeruCTPOBabE IIPOMEHA Ha KOXKHU
PYKe, IOCTOTIEPaTUBHOM pe3y (CaMOKOHTPOIA).

IIpenopyke 3a kyhHe yciose:

Hay4eHe BeKOe ce CrpoBoie y KyhHUM
yclIoBUMa

MIperopyKa je J1a ce pajae Tpu ImyTa AHeBHO, 5—10
[IOHABJbAA.

B,I

B,I

B,V
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Tabena 3. IIpenopyxe 3a xonmpony u mepanujy BCRL [14]

Hugo nokasa; cTeneH

Hperopye nperopyke [16]
Kontporne u Kontpose: AV
npahema )
. TIpBa KOHTpoJa 1—2 mecela HAaKOH oTepaiyje
- Mepema:
- o0uMm mokpera y 006a pameHa 3riioda
- 00mM 00a eKCTpeMHTETa Ha TIET
CUMETPUYHHX HHUBOA (Y cm)
- MMT (oueHa 1-5)
- TIpemnopyke 3a aepoOHe BexOe U BexkOe ca
otriopoM (1o 1-2 kg, mim enactTudHe Tpake)
[17]
*  QIIACTUYHU PYKaB
*  HapeaHE KOHTPOJIE CBaKa TPU Mecena TOKOM Al
NpBe TONHE
* TIOTOM J[Ba IIyTa FOJUIIKHE HAPETHUX TIeT TOMHA
Tepamuja I — daza peayxmmje (Tpaje HEKOTUKO MECEIIH): B,1
BCRL . KDFT™[2, 19,25, 26]: Al
- Toayiera KOKe UICHIaTepaTHe PyKe B.I
- BexOe
- MaHyeJlHa TUMQOApPEHaXKHA Macaxa B,
- KpaTKoeJacCTHYHA BHIECIOjHA OaHTaKa
- emykaiuja
o KDFT+SEPC*** (mpecotepanmja) [20] —
OIIIHOHO
II — ¢aza omprkaBama (kaja je MOCTUTHYTa peayKuuja B.II
BCRL):
. KDFT
« KDFT+SEPC (upecoreparnuja) [20] — onIuoHo
o CIACTUYHU PYyKaB B,lI
-y da3u ozpkaBama MOXe ce eIyKOBaTH 3a Al
caMoMacaxy pyke y kyhHum ycimoBuma [25]
HenynuTuc — Toanera ko)ke UIICUIIATEPAIIHE PYKE Al
NpeBeHIHja

* sk . sokok .
MaHyeJTHH MHUIIHNHKE TECT; KOMIUIEKCHA JEKOHTECTHBHA (DM3MKAJIHA Tepalrja, CEKBEHIMjalHa eKCTepHa
MHEYMAaTCKa KOMITPECH]ja

2.2. 3amop Be3aH 3a pak (eHr1. cancer related fatigue, CRF) ce pa3nukyje ox apyrux

o0ymKa 3amMopa 300T TeKHWHE U LITO C€ HE PeAyKyje WM eIMMUHUIIE HAKOH CIIaBamba WIIH

onmopa. Kpurepujym 3a nepununujy CRF je ryOurtak enepruje, moBehana morpeba 3a

OIMOPOM ¥ CHMNTOMH (PU3MUYKOT, €MOIMOHAJHOT ¥ KOTHHUTHBHOT omTehema, V3
WCKJbYUHBaKHE aKTUBHUX TICUXOMATONIOMKUX o0osbema. Mamuaennuja CRF kox obonennx
on paka je 65%. Kon nBe Tpehune obosenux ce omucyje Kao TeKak 3aMOp y MPBUX MIECT
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MecelH, J0K je KoX jenHe TpehuHe mpucyTaH Bulle roguHa HakoH Tepanuje. Oxo 40%
obonenux uma CRF y wMomeHTy mnocraBibama JujarHose paka, 80-90% Toxom
XeMUoTepanuje W/Hiu 3padHe Tepamuje, a KOJ XOPMOHCKE, TapreT WM HUMYyHOTeparuje
uaiaennuja CRF je mo 37% [27-29].

[Ipenopyxe 3a ckpuHUHT, nujarao3y u tepanujy CRF cy npukaszane y Tabenu 4.

Tabena 4. I[Ipenopyxe 3a ckpunune, oujacnosy u mepanujy CRF [27]

CRF WuTepBennuje Hugo noxasa;
CTETIEeH Ipemnopyke [27]

CKpUHUHT Fatigue NRS* B,II

IIjarHo3a - KJIMHHYKY MOJAIM: CTa1jyM, BpCTa Teparuje, B,II
mporpecuja

- mpouena CRF: mouerak, Tpajame, GakTopu KOjH
yTUYYy Ha T0jaBy, WIH CMambyjy CUMIITOME

- - IPUCYCTBO APYIUX Teroda: 601, eMOLMOHAIHI
JUCTpec, KOTHUTUBHU niopemehaj, mopemehaj

CrHaBama
Tepanwja - eIyKaIyja marjeHTa | 4JIaHOBa ITOPOIUIIe B,II
- (¢u3uUKa aKTUBHOCT: BI
9
- o BexOe ca OTHOPOM U PU3NYKA AKTUBHOCT
YMEpPEHOT HUBOA B.II

- 0 aepoOHe BexOe, BexkOe y KyhHUM yciaoBUMa U
IeTHa

*Fatigue Numeric Rating Scale (ckop 0—10)

2.3. TlonmHeypomaTtuja wW3a3BaHa XeMHUOTeparneyTuIuMma (eHr1. chemotherapy induced
polyneuropathy, CIPN) ce peructpyje koxa 57% oOonenux Koju cy MpUMaIH
XEMHUOTEPAIHjy U MPHUCYTHA j& HEKOJIIMKO TolMHa HaKoH 3aBpiicHe Tepanuje. Crenen CIPN
3aBHCH O] IPUMJBCHE J103€, BPCTC M KOMOMWHAIIM]E JICKOBA U YKYITHE, KyMYJIaTHBHE J103€.
Hajuenthe ce paau 0 ceH3UTUBHO] M aKCOHCKOj HEYPOIIAaTHjH, alu MOTy OUTH 3axBaheHa U
MOTOpHA BJIaKHA M BJIaKHA ayTOHOMHOT HEpBHOT cucteMa. OOMYHO C€ CUMIITOMH jaBJbajy
TOKOM Tepanuje, MOTOM Ce€ HWHTEH3WBUPA]y, YECTO C€ CTa0WIN3yjy HaKOH 3aBpIICHE
Tepamnuje, a kox oapeheHor Opoja odosreTux MOTy J1a ce M MHTeH3uBHpajy [27, 31-33].

Hujarao3a CIPN ce mocTaB/ba Ha OCHOBY KIMHUYKE CIUKE M €JIEKTPOMHOHEYpOTpad)cKor
ucniutuBama (EMNG) [34].

[Ipenopyxke 3a npeBeHnnjy u Heapmakonomky tepanujy CIPN cy npukazane y Tabenu 5.
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Tabena 5. [lpenopyxe 3a npesenyujy u Hegpapmaronowxy mepanujy CIPN [31]

CIPN AKTHUBHOCTH HuBo mokasa;
crerneH npemnopyke [31]

He(apMakoJIOIIKa | «  BEXKOE: clu
NpeBeHIIrja - 0 aepobHe BexOe

- 0 BexOe ca OTIIopoM

- o BexOe Oananca W KOOpIWHAIIH]e
e  AKyNyHKTypa EII
o  KOMIIpECHBHA Teparija (IprUMeHa HIIp. C,II

XUPYPIIKUX PyKaBHUIIA)
e  KpHOTepamnuja

- XJIaJHe Yaparne Cl
- XJIaJHe pyKaBHUIIe
o UH(MOPMHUCAHOCT O MPEBEHIUjU B.V
He(apMakoJIOIIKa | «  BeXKOE: B,II
Tepanuja - aepoOHe BexOe
- BexOe ca OTIIOpoOM
- BekOe OayraHca W KOOpIUHAITH]E
e  AKYIYHKTypa
. TENS' Gl
« nomohyADZ" b.Il
B,V

* . *ok
TpaHCKyTaHa €lIeKTPOHEPBHA CTUMYJIalMja; AKTHBHOCTH JHEBHOT JKHBOTA (TOANETa, XPABCHE,
TpaHchepn)

2.4. Ocreonopo3a je ryOMTaK KOIITaHE Mace M HapyllaBame CTPYKTYpPE U WHTErPUTETA
KOIITAaHOT TKUBA Ca MOCISINYHIUM PU3UKOM IpesioMa KOCTH [35]

@DakTopH pU3HKa 32 0CTEONOpo3y (MoTpedHO HajMame aABa (akropa) [35]:

e« >65 roauHa

o Tckop<-1,5

e TylIEHE (aKTYETHO WU MPEKUHYTO)

. BMI<24

« TOpOAMYHA aHAMHE3a 3a MPEJIOM KyKa

« JIMYHA aHaMHe3a o npenomy <50 roauHa

« ynoTpeba opagHHX TTTyKOKOPTHKOHA >6 MECEIIH.

[Ipenopyke 3a mpeBeHIM]y U MIPOLIEHY OCTEOINIOpO3€e Cy MpHUKa3aHe y Tabenu 6 u Tabenu 7.
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Tabena 6. IIpenopyxe 3a npegenyujy ocmeonopose [35]

Omniuje

AKTUBHOCTH

HuBo mokasa;
cTereH npernopyke [35]

Teparuja Koja peayKyje
KOIIITaHy Macy

XpaHa 06orara KaJiujyMoM, HiTH
cymemenranyja: 500—1000 [U
CBaKOJHEBHO

Tepanuja Koja peaykyje
KOIITaHy Macy
_l’_

(akTopu pusnka

nporeHa (Gakropa pusmKa
BeXOe

CyIUIeMeHTaluja Kanuujyma u D
BUTaMHHA

neHocymab winu ouchochonaru
DEXA** — cBake iBe ronuHe

KOHTpOJIE KOJI CTOMAToJI0Tra (PH3UK
OCTEOHEKPO3€ BUIIUIIC)

AV

B,1

B.I
AT

AV

" IIpenopydeHo KoJ JkeHa Koje IPUMajy HHXHOHTOpE apoMaTase HiIi OBAPHjCKE CyNpecHje >6 Mecer;
" Dual Energy X ray Absorptiometry (0CTeONCH3HTOMETpPH]a)

Tabena 7. IIpenopyxe 3a npoyeny ocmeonopose [35]

T cxop <-2,0 Huso noxkasa; T cxop > -2,0 HwuBo noxasa;
CTEIICH IPEIIOpyKe — Hema (hakTopa pu3MKa CTEIeH
[35] npenopyke [35]
nporieHa (akropa AV Bexoe B,I
pHU3MKa
y3uMame Kanmujyma u D B,1
BeXKOE B,I BUTAMMHA
Y3UMame KIIHjyMa 1 B,I DEXA — y unrepBanuma 1-2 AV
D ButamuHa TOJIMHE
JEHOCyMal TN Al MOHHUTOPHUHT (paKTopa AV
oucdocdonaru pH3HKa CBakuX 1-2 roanHe
DEXA — cBake 1Be AV
TO/INHE
KOHTPOJIA KOJ
cTOMarosora
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3. TlpeBeHImja U paHO OTKpHBame (YHKIHOHATHHX omTehema y3 aaeKBaTHYy MPHUMEHY
pexaOWIMTAIMOHUX HMHTEPBEHIIMja Cy HEOMXogHe 3a mTo Behy camocTamHoCT vy
CBAKOJHEBHUM AaKTUBHOCTHUMA U KBAJIMTETHUJU JKUBOT IMAIMjCHTKHIbA Ca AMjarHO30M PakKa
TIOJKeE.

[Ipenopyke 3a mpolieHy KBaJIUTETA )XKUBOTA ((PYHKIIMOHAIHUA ACTIEKT) M MPOLIEHY CUMITTOMA
(601 u CRF) ko obomenux o paka JIojke Cy npuka3aHe y Tabemnu 8.

Tabena 8. Tecmogu 3a npoyeny xkeanumema sxcugoma u cumnmoma [11]

Ckana/tect Cepxa Canpxaj Pesynrar/rymaueme
DASH Mepeme GyHkuuje | 30 murama; 25 ce Behu cxop
The Disability of the arm, CerMeHara TOp\bUX | OIHOCH Ha CTHII N
Shoulder and Hand EKCTPEMUTETA KHBOTA, a 5 crnabuja
(10 mun.) [21] MUTakba y BE3U ca (YHKIIMOHAIHOCT
CUMIITOMHMA
(cxop 0-5)
Quick DASH ckpahena Bep3uja 11 nutama Behu ckop
2
cnabuja
(byHKIIMOHATHOCT
UEFI Mepeme pyHkuuje | 20 nuTama Behu ckop
Upper Extremity TOPHBUX (cxop 0—4) 1
Functional Index EKCTPEeMHUTETA
(3-4 mun.) [22] Oozra
(PyHKIIMOHATHOCT
FACT-B MYATHIUMEH3HOHA | 36 muTama Behu ckop
The Functional Assessment | ITHU TeCT (cxop 0—4)
of Cancer Therapy — Breast | KBaUTeTa XHBOTA 60sbu QoL
(10 mun.) [23] (QoL)
FACT-B+4 MyATHIUMEH3HOHa | 40 muTama Behu ckop
The Functional Assessment | mau Tect QoL u 4 (cxop 0—4) N
of Cancer Therapy — Breast | nuTama o 60ssu QoL
+4 (GYHKIHUH TOPHUX
(10 mun.) [24] EKCTPEMHUTETA
FAS eBayaluja 10 nuTama HUXHU CKOP
Fatigue Assessment Scale CHUMIITOMA (cxop 1-5) N
(3 mun.) [36, 37] XPOHUYHOT 3aMOpa MamHU 3aMOp
BE3aHOT 3a paK
Fatigue NRS Mepeme HyMepHYKa cKajia 0 —mema CRF
Numeric Rating Scale nnarensurera CRF | (0-10) 1-3: 6naru CRF
(1 mun.) [27] KOJI OAPACIINX 4-6: ymepenu CRF
7-10: temku CRF
NRS Mepeme HyMepHYKa cKajia 0 — mema 6oma
Numeric Rating Scale uHTeHsurera 6ona | (0-10) 10 — Hajjaum Gon
(1 mun.) [38] KOJ[ O/IpaciiuX
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9. ICUXOOHKOJIOTUJA



YBon

[Tcuxoonkonoruja (I10) je HayyHa W KIMHMYKA AMCLUIUIMHA KOja je yCMepeHa Ha T3B.
XyMaHE acleKTe y OKBHPY MYJITHIMMEH3UOHAIHOT H3ydaBamba M JIeUeHha MAaJIUTHUX
6omnectu. OBa 00JIACT OHKOJIOTHj€ MHTEIPHUINE MEAMLMHY M 3APABCTBEHY ICHXOJIOTH]Y, H
yCMEpeHa je Ha JIBe TICUXOJIOIIKO/TICUXHjaTpujcke quMensuje [ 1, 2]:

1. HW3ydaBame TNCHUXWYKUX pEaKildja OHKOJOIIKMX TAalHjeHaTa W WIAHOBA HHXOBUX
MOPOAMIIA OJf TPEHYTKa ITOCTAaBJbaka IHMjarHO3e, y TOKY CIEHU(PUIHOT OHKOJIOIIKOT
Jedyerha, HAaKOH 3aBPIICHOT JICYeHa 10 TOTIYHE COIMjajlHe HWHTErpaluje, y MepHOILy
KOHTposia U nipahema (eHrn. follow up), y TepmuHanHoj $ha3u 0ojlecTd /Wi y TIEepPUOILY
TYTOBamha HAKOH I'yOUTKA YJiaHa MTOPOJIHIIC.

2. W3yuyaBame NCHXOJOUIKUX, COLMjalIHUX W OWXejBHOpaNHUX (PakTopa KOjU yTUYYy Ha
10jaBy MajurHe OOJecTH, yTHULAjeM OBHX (DakTopa Ha YCIEIIHOCT OHKOJIOIIKOT Jieuera,
KBAJIUTET )KUBOTA U TYKHHY NPEKMBIbABAbA.

[Mocnenmux roaMHa, y OKBUPY CaBpeMEHe NICHXOOHKOJIOTHj€ M3/IBOjIJIa C€ U IpaHa Koja je
ycMepeHa Ha OpUTy W 3allITUTY MEHTAJHOT 3/IpaBJba 3/IPAaBCTBEHHUX PAJHHMKA M CapaJHUKA
KOJH paJie y OHKOJIOIIIKUM ycTaHoBama [2, 3].

I1cHX00HKOJOIMIKHA CTaHIapaAd KBAaJIUTETA

Pesynrarn mehynaponHux uctpakuBama cy nokaszanu ga 30-50% manujenara o0onennx
O]l paka pa3Buje ncuxuuke nopemehaje, ykbyuyjyhul KIMHHYKYA 3HAYajaH TICUXOCOLIM]jalTHU
JMCTPEC W/WIM HENpPero3HaTe M HEJCYCHE IICUXUYKE Terode Kao MOCICAMIly MallirHe
6onectu [4-6]. lokazaHo je ja mcuxocouujajgHe Terode u mpodaemMu o0oIeNnuX 3Ha4ajHO
yTUYy Ha M0jaBy MajaJalTHBHUX MOHAIIaka TOKOM JICUCHa U Y OMHOCY Ca OKOJIMHOM, T€
JIOBOJIC IO JIOMIMjE aJanTallfje Ha JICUCHhe, MPOIYKaBajy BpeMe OMopaBKa, T€ TCHEPATHO
yTUYY Ha JIOIIWJU KBAJIHUTET KUBOTa nanujenara [7, 8] (A,II).

MehyHapoaHo yapyxeme 3a TICUXOOHKONOTH]y (eHrn. International Psycho-oncology
society, www.ipos-society.com) niperioxuio je 2009. ronuHe HOBH CTaHAAPA y KBAIUTETY
neyewma paka [9] xoju cy noapxanu u ycBojuiu UICC (enrn. Union for International
Cancer Control) n Bonehe MelhyHapoHe opranusaiyje U CTpy4Ha OHKOJIOIIKA YAPYKemba,
koju HaBoze aa [10-12]:

1. TlcuxocomujanHa 3amrThta o00ONenUX OJ paka Tpeba ma Oyae mpuszHaTa Kao
YHHUBEP3aTHO JbYICKO TPaBo;

2. CaBpeMEHO OHKOJIOMIKO JICUYCHE MOpa Ja WHTETPHIIEC IICHXOCOIHjaTHE acCIleKTe Y
PYTHHCKO OHKOJIOIIKO JICYCHE;

3. Ilcuxocomujamau  gucrtpec Tpeba MEpPHTH Kao MISECTH BHTAIHM 3HAK IMOCHE
TeMIepaType, KpBHOT MIPUTHUCKA, ITyJIca, TUCamka | 0oJIa.

Y CpOuju, NCUXOOHKOJOTHja j€ Npeno3Hara ajd jOIlI YBEK HEIOBOJHHO pa3BUjeHa
TUCLUUIUIMHA. Y KJIMHUYKO] TMpPaKCH 3a cafa HUje Moryhe y MOTIyHOCTH CIpPOBECTH
MeljyHapoIHe Mpernopyke U MHTETPUCATH CTaHAap/Ie U3 IOMEHA IICUXOOHKOJIOTH]j€ HajBUIIIE
yclienl HelocTaTka CTPYYHOT Kajpa. Y HalMoHalHO] crpareruju ,,CpOuja mpoTuB paka’
HAaIJIAIIeHoO je Jla j€ y HaIloj 3eMJbH HEOMXOAHO aHTaKOBaTH oroBapajyhu O6poj rncuxomnora
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y CBHUM CIICLIMjaJIM30BaHUM yCTaHOBaMa Yy KOjUMa C€ Jiede U JHjarHOCTUKY]y ocobe
obosene o MaJMTHUX OOJNIECTH Yy LWJbY MMIUIEMEHTAIMje CTaHIapAa KBAaJHUTETa JiCueHha
[13].

HNHTepaAucUUNIHHAPHU THM

HCI/IXOOHKOJIOFI/IjOM ce OaBu HHTCPAUCHUILIMHAPHU TUM CTPY4YHhaKa KOora YnHE ICUXO0JI03HU,
TICUXH]ATPH, COLMjATHU PATHUII, NeEKTOI03H, BUIIC MEAUIIMHCKE cecTpe. [IpuapyxeHn
YJIIAHOBH MOTY OHWTH: JIeKapu pa3lUYUTHX CHEIHjaJTHOCTH, TyXOBHHIIM, BOJOHTEPH,
YJIaHOBH yIpyKema nanujenara (A,Il).

IlIcnxoconnjatHo GyHKIMOHUCAK-E NAIljeHATA Ca PAKOM J0jKe

Naxo ce 3axBasbyjyhu caBpeMeHMM MeToJamMa IUjarHOCTUKE M JIeUeHha y OHKOJIIOTHJU paK
JI0jKe CBE YCIICUIHH]jE JIeYH, caMo ca3Hame Ja 0coda Ooyje o Manurae 60JaecTH, a TOTOM
U JaJbU TOK JIMjarHOCTHKE, Jieuerha, KOHTposa U npahema, yTuue Ha MojaBy pasInduTUX
teroba M mpoliema (EMOLMOHATHUX, KOTHUTHUBHHMX, OWXEJBUOpAIHUX, COLMJATHUX H
TEJIECHUX), KOJU 3HAYajHO yTUYY Ha KBAJIUTET >KUBOTA OOOJEIMX W WIAHOBA HH-HXOBUX
nopoaua [8, 14-18] (ALII).

Hajuemnthe ncuxocornujanae Terode u mpooieMu y pa3nuauTuM (azama 00JIECTH U JieUueHha
paka mojke [18-21]:

. OKyrII/IpaHOCT CHMIITOMHMMA OOJIECTH U TEJIECHUM CHUMIITOMUMA (HHp 60.]'[, HpO6J'IeMI/I
Ca CIIaBalkbEM, 3aM0p)

« Crpax ox Meracrasa W/uim peruanBa 00oIecTu

o VY3HEMHpPEHOCT Yy BE€3M Ca MEAMLIMHCKUM IpoleaypaMa U HEXKEJbeHUM e(eKTHMa
Jeyera (HIp. cTpax ox 0osia, My4HHHE, TPOMEHE TeJIECHOT H3TIIeNa)

« Ocehaj palUBOCTH 1 HECUTYPHOCTH

o JlokuBIbaj TyOUTKA KOHTPOJIE

o Crurmaruzammja

« Ersucrennujanne Opure u cTpax o CMpPTH

o CHuXeHO caMOIOLITOBAKE U CaMOIIOYy3/1ake (HIIp. IPOMEHE y JOXKHUBJbAJy CIMKE Tela
U TEJIECHOT UHTETPUTETA, IPOMEHE Y COLMjaTHOM (DYHKIIMOHUCAIY)

« IIpobnemu Ha MIaHy MHTUMHHX OJTHOCA, CEKCYAJIHOCTH U (pepTHIIUTETA
« Hapymasame nopoguyHe XoMeoCcTa3e U MPOMEHa yJo0ra y OpOJHIN
« IIpomeHe y couujanHuM penanyjama i KOMyHUKAIH]H.

[MoceOny maxmy Tpeba yCMEpHTH IpeMa BYJIHEPaOWIIHUM Tpyrama OOOJEeTUX Ol paka
JI0jKe, KOJl KOJUX Cy NMpaBOBPEMEHaA MPOIICHA U paHe WHTEPBEHIIM]E O/ TTOCCOHOT 3Ha4aja 3a
3aIITUTY MEHTAJIHOT 37paBJiba [19-23].
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dakTopM KOjU YTHYY HA MHTEH3UTET NCHXOCOLMjaJIHUX Teroda odojieMx o1 paka
J0jKe

. Miahe ocobe; 6e3 mapTHepa; HeMajy eIy WJIM HMajy MaJlloJeTHY Jely; uMajy
¢unancujcke temxohe

« Onmakimu cragujyMm OOJNEeCTH;, MPUCYCTBO METAcTa3a; PEHHUIUB OOJECTH; TEPMHHATHA
¢daza 6onectn

« IlpucycTBo KOMOpOHIUTETA; HEXKEIBEHHUX e(peKaTa Jieuemha
« llpre mu4HOCTH: HEYPOTHIIN3aM, IIECUMHU3aM, ITOTPeda 32 KOHTPOIOM
« KymynatuBHU cTpecHU KUBOTHH norahaju u ryouru

o Jloma apmanranuja Ha cTpec; u30eraBajyhu MeXaHU3MHU aJanTalyje Ha KpU3HE
CUTyaInuje
. Ilocrojame panujux ncuxujarpujckux Teroda n nopemehaja (agexruBHu nopemehaju,

37M0ynoTpeda anKoxosa U MCUXOAKTHBHUX CYTICTAHIU U CII.)

« be3 nogpuke nopoauie u Apyrux 3HayajHux ocoda [19-23].

IIcX00HKOJI0IIKA TPOLEeHA

CxpuHHMHT

[ICMXOOHKOJIOUIKM CKPUHHUHI MOTPEOHO j€ CIPOBOAWUTH PYTHMHCKHM KOJ CBUX MallMjeHaTa,
BAIMJIUPAHUM M TOy3JaHUM HMHCTPYMEHTHMa 3a CKPUHHUHI, Yy oaronapajyhum
uHTepBanuMa. [IpenopydeHn MHCTPYMEHTH 3a NICUXOOHKOJIOIIKHA CKPUHUHI MPUKA3aHU CY
y Tabenu 1. Lusb ckpuHuHTa je Aa ce uaeHTuuKyjy ocodbe kojuma je norpedHa nmomoh, ga
ce camiefajy OCHOBHE Terobe M mpoOjeMH MalujeHTa, M YKOJIMKO je MOTpeOHO aa ce
MAIMjeHT YCMEPH Ha KOMIIETEHTHOT CTPYYHhaka M3 00JacTH MEHTAIHOT 371paBiba [20-25].
[Ipenopyka je na ce CKpUHUHI CHOPOBOAM MOMONy jeIHOCTaBHUX HHCTpyMeHara 3a
CaMOIIPOILIEHY, OfI CTpaHE JieKapa WIM MEAMLUHCKUX cecTapa, y HNepUuoANMa IOBHILIECHE
BYJTHEPAOMITHOCTH, H TO:

. Henocpez(Ho HAKOH IMOCTaBJbalkha ,Z[I/Ijal"HO?»e

« Ha noueTky crierupuaHOT OHKOJIOUIKOT Jieuera (XUPypruja, XeMuoTeparnuja,
paauoTepanuja, XOpMOHCKa Teparuja)

o Ilepuognuno y TOKy cnenu(UIHOT OHKOJIOLIKOT Jieuemha (HApOYUTO YKOIUKO Johe 10
KOMIUIMKAIMja JIeueHha, MPOMEHa Yy INPOTOKONY JIeueHa, pejanca W/WiIH IporpecHje
OomnecTH)

« Ha kpajy cienuduaHOT OHKOJIOIIKOT JICUCHHa
« Ilepuognuno y TOKy KOHTpOJIa U nipahema (eHrI. follow up)

« Y TepMuHAIHO] (pa3u OoJIeCTH M TPAH3UIM]U HA MAJIMjaTUBHO 30pumaBame [18, 20, 22,
24].

254



Jluctpec mpeacTaBiba KIJbYYHH HHAWKATOP CBEOOYXBaTHHX TErod0a KOJ OHKOJOIIKHX
nanyjeHara, Koju 1o MehyHapomHHM Npernopykama Tpebda MEpPHTH Kao ,,IIECTH BUTAIHU
napametap”. Jlepunuine ce kao MynTU(HAKTOPCKH HENpHUjaTaH ICHUXOJOUIKH TOXKHBIbA]
(eMOIIMOHATHU, KOTHUTHBHH, OWXEJBHOPAIHN) KOJH MOXE J1a HApPYIIU CIOCOOHOCT 0co0Oe
Jla ce HOCH ca MaJIMTHOM OoJerhy, CHMITOMHMA H JICYCHHEM.

Juctpec Tpeba carienaru TyX KOHTHHyyMa Koju ce Kpehe ox yoOudajeHuX W O4eKHMBAHHIX
E€MOITMOHATHUX CTama (CTpax, Tyra, y3HEMHUPEHOCT) 0 030UJbHHX MTpo0IeMa U ICUXHUKUX
nopemehaja (Hajuenthe aHKCHO3HUX U JEMPECUBHUX ) KOJU MOTY U MOTIYHO Jia OHECITOC00e
nanyjerta. Moxe ce jaBuTH y CBUM ¢azama 0OJecTH W Jieuema, Te je Mpernopyka Jaa ce
CIIPOBOJIM PEIOBAaH CKPUHUHT U TMpaheme Kako Ha MOYETKy OOJIeCTH U JieUera Tako U y
MOTEHIMjaTHUM KPU3HUM TepuoauMa, ¢ 003UPOM Ha BUCOKY YUYECTaJOCT M yTHIIA] HA TOK
JeUeHha M KBAJTUTET )KUBOTa obonenux [8, 21, 24-26] (A,]).

Tabena 1. [Ipenopyuenu uncmpymenmu 3a NCUXOOHKOIOUWIKY CKPUHUHE

Hazus HHCTPYMCHTA Omuc HUHCTPYMEHTA

- Ha mymepuuxoj ckamm ox 0 mo 10 mammjeHT mporemyje

DT — Huctpec TepmomeTap, -
uHTeH3uTeT auctpeca (0 — Hema auctpec, 10 — HajBehu

Jlucra npobnema [22] ;
Moryhu cTeneH auctpeca). YKOIHUKO TMAIMjeHT OICHU

WHTEH3UTET Juctpeca 4 W BHIIE, ymyhyje ce Ha aalbe
KOHCYJITalrje KO KOMIIETEHTHOT CTPYYHhaKa 3a MEHTAJTHO
3IpaBJbe.

- Jlucra mpobGnema uma CBpXY Ja MallUjeHT HISHTU(DUKY]e
aKkTyemHe  mpoOieme — (€MOLMOHAJHE, comujaiHe,
MOPOINYHE, IPAKTUIHE, TYXOBHE, COMATCKE).

- IlorpebHO Bpeme 3a monymaBame HHCTPYMEHTA je 2—3
MUHYTA.

- Ha mer Bu3yenHO-aHAJOTHUX HyMepHYKHX ckaja of 0 1o
ET — EMonoHanHu TepMoMeTap Y ymep AT

[27] 10 (0 — 6e3 cummroma, 10 — CHMITOMH MaKCHMAaJHOT

WHTCH3UTETa),  MAIUjeHT  MNpOlEeHhYje  HUHTCH3HUTET
CUMNTOMA Yy 4YETHPU CMOIMOHAJIHA JIOMEHa (JIucTpec,
aHKCHO3HOCT, JNETPECUBHOCT, JbYTHA) W JETHOM TOMEHY
KOjHU C€ OJIHOCH Ha TOTpeOy 3a moMohu.

- YKOJMKO CKOPOBH TIpeJia3e BPeJHOCTH 4 M BHIIIE, ITAI[HjeHT
ce ymyhyje Ha majbe KOHCYJNTAIlHje KOJ KOMITETEHTHOT
CTPY4YHbaKa 32 MEHTAIIHO 3/IpaBJbe.

- IlorpebHo Bpeme 3a ToOIymhaBame YMUTHHKA je OKO 2—3

MHUHYTA.
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ESAS — E/MOHTOHCKA CKaJia 32 - Ha mymepuukoj ckamm ox 0 1o 10 (0 — 6e3 cummnroma, 10 —

HPOLICHY TexuHE cuMTToMa [28] CI/IMHTOMI./I MaKCHUMAaJHOT  WHTEH3WUTETa),  MalfjeHT
npolelkyje WHTEH3UTEeT AeBeT cummnToma (0on, ymop,
My4YHWHA, JEMpecHja, aHKCHO3HOCT, TOCMAaHOCT, amleTwuT,
JMcame, 0laroctame), a MPOIeHA JIeCeTOT CHMIITOMa Ce
OJTHOCH HAa CHMIITOM CIlel[u(pUIaH 3a MalHjeHTa.

- VKOJIMKO CKOpOBM TIpejia3e BpPEIHOCTH 4 W BHIIE 3a
JISTIPECUBHOCT W/WJIM aHKCHO3HOCT, ManujeHT ce ymyhyje
Ha Jjajbe KOHCYNTaIMje KO KOMIIETEHTHOT CTpy4Ymaka 3a
MEHTAJTHO 3]IpaBJbe.

- llotpeOHO Bpeme 3a TmoONymaBame YIUTHHKA je 2-3

MUHYTA.

Ilcuxonomka nmpoueHa

Haxon cnipoBeneHor ckpuHUHTA (YKOJIHKO je cyOjeKTHBHA MpolieHa Teroda manujeHTa seha
on neduHMCAHOT cut-off cKopa) W/WIM YKOJHMKO TalijeHT CaMOWHHUIIM]JaTHBHO MCKaXe
notpely Ja pa3roBopa ca CTPy4YHaKoM M3 O0JIaCTM MEHTAJHOT 3lIpaBJba, ymyhyje ce Ha
KOHCYNITAIM]y KOJ KJIMHUYKOT IICHUXOJOra paau Jajbe eBalyauuje. Yaumajyhu y o03up
IIEJIOKYITHO 3JJPaBCTBCHO CTame MAlMjeHTa, CTAAMjyM OOJECTH U MOAAIUTET OHKOJIOIIKOT
Je4Yera, KIMHUYKH TICHXOJIOT TpWiarohaBa KIWHUYKY TCUXOJOIIKY TMPOLEHY |
NICHXO/INjarHOCTHKY, T€ MHJIMKY]€ JaJbH NMCUXOJIOIIKHA TPeTMaH. YKOIUKO 000JIeNN TIOKazyje
CUMITOMATOJIOTH]Y KOja JTOCEXE MCHUXOMATOJIOMIKK HUBO (PYHKIIMOHHCAHmA, UHIUKY]E CE
nperien ncuxujarpa. llo 3aBpmieTky NpUMEHEHE TICHXOJIOIIKE WHTEPBEHIHM]E |
TICHXOJIOIIKOT TPETMaHa, KIIMHUYKH TICUXOJIOT TIEPUOAMYHO CIIPOBOAM KOHTPOJIHY TPOLICHY
MICUXOJIOMKOT (YHKIIMOHUCAmka marnujenta [7, 21, 22, 24]. V rtabenu 2 mpukazaHu Cy
NPENOPYYCHH WHCTPYMEHTH 32 TICHXOJIOIIKY MPOIEHY KOJI OHKOJOMIKMX MalMjeHaTa KOjH
CY BAIMIMPAHH U KYJITYPOJIOIIKH aJalTUPaHU HA CPIICKHU jE3HK.

[{uss je ga ce nMjarHOCTUKY]Y TICMXOIATONOIIKe MaHU(eCTaIlHje U CTama Koja HapyIIaBajy
NalMjeHTOBO CBAaKOAHEBHO (DYyHKIIMOHHCAWkE, J1a CEe HalpaBu I[EPCOHAIM30BAH IUJIaH
MOAPIIIKE W/UIIK CIIPOBEIC JICUCHE.

IIpoueHa nenpecuBHOCTH

[IpeBasieHIIa CHMITTOMATOJIOTH]E W3 CIEKTpa JCMPECUBHUX Topemehaja kox o0onenux of
paka JiojKe je BUCOKa U ITpeMa HajHOBUjUM Moaanuma gocexe u 32,5% [4].

JlerpecBHa CHUMMTOMATOJIOTHja KOJ OOOJIETMX OJ paka JOjKe Hajuemhe ce HCIoJbaBa
CHIDKEHUM PACIOIOKEHEM, aHXEJOHI]OM U TyOUTKOM MHTEPECOBamba 3a CTBAPH KOje Cy UM
paHuje MpUYHIbaBalie 3aI0BOJBCTBO. Y TOKY KIMHHYKOT MHTEPBjya MOXE OWTH NpHCyTHA
IUIa4JbMBOCT WJIM HEMOTYhHOCT fa 3arutady, ocehaj kpuBuIle, pa3npaskJbUBOCT, MalljEeHTH
ce jKaje Ha CMETHE y MaXHBU M KOHLUEHTpauuju. Yecto cy MPUCYTHH MpOoOIeMH ca
CIaBamkEM U TICHXOMOTOPHA yCIIOPEHOCT, COLMjATHO TIOBIAYCHhe, CMAbEHE TSKUHE, 3aMOp
u/wm 6on. Takole, moryh je mokuBspaj TyOMTKa CMHCIIA W T0jaBa CYWIIUIATHUX MHCIH,
KOj€ je& Koz 000JIeJIoT yBEK MOTPEOHO MaKJbUBO UCITUTATH.
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Jlerpecuja MOXKe Ja yTH4e Kako Ha TOK TaKO M Ha WCXO[ JieYewa, jep Cy JCTIPEeCUBHH
OHKOJIOIIKM TMAalMjeHTH Hajuemhe Oe3BOJbHU, M3TyOJbeHE Bepe M Hajae y MOTyhHOCT
MO3UTUBHOT HMCXOJA JIeUueHa, ciabuje ocTBapyjy KOMIUIMjAHCY, CKIOHH Cy PEerpecHMBHOM
NoHamawy M peheM MNpHjaBbUBaky HOBUX CHMIITOMAa MallurHE OOJECTH, T YOIIITE
MaJIaJlaTUBHIM oOpacuyMa TOoHAIlamka y Cyo4yaBamy Ca MAJIMTHOM OOJECTH U JICUCHEM,
IITO CBE 3aXTEBa MPABOBPEMEHO NPENO3HaBamke M 00aBe3aH TpeTMad [4, 24, 29-31]. Crora
IpolLeHa CUMITOMA JHCTpeca Kao PaHUX IMOKa3aTesba BYITHEPAOWIHOCTH 3a JEHPECHUBHU
nopemehaj Tpeba na Oyjie BpIIeHA IITO paHU]je W TIEPHOANYHO, a IITO j& Takohe mpernopyka
ESMO [8] (A,]).

Hpoueﬂa AHKCHO3HOCTH

[IpeBaneHna CHMITOMATONOTHjE€ M3 CIIEKTpa aHKCHO3HMX nopemehaja kox 00ONenux o
paka J1ojke Takohe je BpJIo BHCOKa, U IIpeMa HajHOBHjUM ToAaluMa Jrocexe ckopo 42% [6].

Camo ca3Hame na ce Ooiyje o >KMBOTHO yrpoxkasajyhe Oonectu Moxe Kox obosenor
NPOBOLIMPATH CHAKHY aHKCHO3HOCT, a KOJI OHHX BYJHEPaOWIHHUJUX MOXKE JOCTHhU HUBO
NICXOMATOJIONIKMX MaHU(ECTarja Koje MOTY OTeXaTH KOMIUIMjaHCYy M CaMoO JIeueHe
ocHoBHe OonectH [7]. Ob6onenu cy Hajuemhe CTalHO OKyNMUpaHU MHCIUMA O OOJECTH U
Moryhoj maTmH, 1ojaBy U 0e€3a3JeHUX TEJIECHUX CHUMIITOMAa MOTY HMHTEPIPETHPATH Kao
M0jaBy MeTacTa3a WM MPOTeCHjy OOJIECTH, YeCTO MpPELEeHhYjy BEpOBaTHONY HETaTHBHOT
UCXO/la JIeUCHa, y3 HCTOBPEMEHH JO0XKHMBJbA] HEIOCTATKAa KOHTPOJIE HAJ CHUTYallHjOM.
CuMnTOoMH aHKCHO3HOCTU ce Hajuemihe jaBibajy HEMOCPEAHO HAKOH Ca3Hama JIMjarHose,
KaJa ce JIOHOCE BaXKHE OJJIYyKEe Yy BE3M ca JICYCHEeM, WJIM TOKOM YeKama Ba)KHUX
JIMjarHOCTUYKUX aHallM3a HITP. OHUX KOju he ykas3aTtd Ja Jik je JOILIO JIO PerpecHje N
nporpecuje 6onecTu.

OO6onenn Mory NOKHBETH CHUMIITOME MAaHUYHOT Hamaja (MaJmuTanuje, Kparkoha maxa,
JIO’KMBJhAj TIPOTIaJiamka, IPE3HOjaBamke), OUTH Y U3Pa3UTOM HEMHUPY, Pa3ApakKJbUBH, CaH je
yecto nopemehen, npahen HohHUM Mopama, Opura Moxke Jocehr MaTonoKu HUBO U OUTH
npucytHa TokoM Beher nmema mana. Mory ce jaBibaTu JOKHMBJbAj HENIOCTAaTKa jaxa,
Hapounto Hohy, ocehaj ,kHemie y Tpiy”’ Koja OTeXaBa TIyTame, INaBOOOJbE, Kao H
abnomunanHe terode. Takohe, moryh je pa3Boj crnenudpuunux GpoduyHMx peakuuja (HIIP.
O]l Wraja, 3aTBOPEHOr mpoctopa U ci.). CUMITOMH 4YECTO MOTY OWUTH HHTCH3UBHPAHU
00JIOM KOjH C€ TEIIKO KOHTpOJHiIe, mopemehajuma Metabonm3ma, Kao ¥ MEIUKaMEHTHMA
YHju TpecTaHaK y3WMama IMPOBOIMpa cUMITOME anctuHeHnmje [24, 29, 32]. Kaxo je
YYECTAJIOCT CHMIITOMAa aHKCHMO3HOCTH KOJI OHKOJIOIIKHX TIalldjeHara BpJIO BHUCOKA,
npenopyka ESMO je nma ce Beh y panoj ¢asu Oonectu BpmM TPOIEHA CHUIITOMA
ankcuo3HocTH [8] (A,D).

IIponeHa HEYypOKOTHUTHBHOT (P)YyHKIMOHHCAKHA

[lo3Haruju nox TepMuUHOM chemobrain, HEyPOKOTHUTHBHU JIe(DUIUT ce MpeMa Hajlazuma
UCTpPAXKMBakha MOXKE PErHCTPOBATH KOJ CBake ueTBpTe obosene ocobe [33]. Hajuemthe ce
MaHH(]ecTyje cMeThama y er3eKyTHBHUM (yHKIHMjaMa, MaX\HH W KOHIEHTPAIUjH,
BepOasHOM  y4ewy u mnamhemy, Op3uMHH Tpolecupama HWHPOpPMaLHUja H APYTHM
KOTHUTUBHUM Tero0ama Ha Koje ce jkaje 00OJesld, HapOYUTO TOKOM M HAaKOH JedyeHa
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TepanujoM HOUTOCTaTHIMMa. Ha miaHy moHamama O0ONend MOXKEe W3BEINTAaBaTH W/HIIH
OCTaBJbATH yTUCAK ClIabHje cocOOHOCTH Ja ce OpraHu3yje, a HICTOBPEeMEHO 00aBjba JBe
WIN BUIIE CTBApH jeHAKO CIPETHO Kao M paHHje, HeMoryhHocTu aa Hale oxromapajyhy
ped y 1aToM MOMEHTY, WJIH Jla CE CeTH HEeUMjer MMEHa WM Ha3uBa rpeamera. Takohe Moxke
Outn mpucyTHa Op3a MEHTajlHa 3aMOPJBHBOCT. Mako je HEypOKOTHUTHBHH JEQUIAT
HAjU3PaXCHUJU TOKOM M HEMOCPEAHO 110 3aBPIICHOM JIeUewmy, y OmaxeMm OOIUKY
KOTHUTHBHE CMETHE MOTy OHTH TpHCYyTHE M TOAMHAMa KacHHje, IITO Ce HApOYHTO
oJlpakaBa Ha KBAJMTET )KMBOTA OHUX IMAIMjeHTa KOjU CE€ IO 3aBPIICHOM Jicuey Bpahajy
CBOjUM TpodecroHaTHUM 00aBe3aMma, Kaja KOTHHUTHBHE 3aXTEBE JOKHBJhaBajy Behum y
OIHOCY Ha TIepHO/I ITpe OONECTH.

Wmajyhu y Buay yTuIlaj KOTHUTUBHOT Ae(UIMTA HA MAallMjEHTOBY KOMILIHjaHCY, HAPOUHUTO
KOJI TallijeHara CTapHjer )KUBOTHOT 100a, Ka0 M Ha 3HaYajHO CMambEHhe KBAIUTETA JKUBOTA
KOA 00oNenux KOJI KOJjUX j€ HU3paKEeH, BaKHO j€ IMPABOBPEMEHO IIPENO3HABABE H
YKJbYYHBAKE MAIUjEHTa Y HEKU O] IIporpamMa KOTHUTHUBHE pexadunutanwuje [33-36].

Crneun¢uyHa NCUXOIOMIKA MPOLEHA

Nako 3HatHO pehe, kox oOonenux oa paka JI0jke MOTY C€ IHJarHOCTUKOBATH WJIU CYy
JINJarHOCTUKOBAHU U TIpe 3arnovyuibama Jieuewma APYyrH TICUXH]jaTPUjCKU Topemehaju
(mopemehaju nmu4yHOCTH, GOJECTH 3aBUCHOCTH, MCHUXOTHUHU mopemehaju u Ap.), Koju c
o03upoM Ha MoryhHOCT ersamepOaiuje TOKOM Jieu€a MajurHe OOJECTH, 3aXTeBajy
NpaBOBpEMEHY W aJIeKBaTHY MpPHUMEHY IICHUXOTepanuje W/Win IcuxodapMmakoTepanmje.
VY3umajyhu y 003up cBeoOyXBaTHO 3IpaBCTBEHO CTame ManujeHta u ¢azy Oonectu u
Jeuema, a paau yTBphuBama mpupome nopemehaja, WHIWKOBaHA je CBEOOyXBaTHA
KJIMHAYKA TICUXOJIOMIKAa MporeHa. KoMIIeKCHHja KIIMHUYKA TICHXOJIONIKA MPOILEHA MOXKE
MPYXKUTH JaCHUJU YBHJI Y IIEJIOKYITHO IICHXOJIOIIKO CTame MalrjeHTa, (QyHKIIMOHUCAE
JUYHOCTH, aJallTUBHE MEXaHU3Me, T€ jaCHO AM(EepeHLUpaTH HOpPMajHa Of] MAaTOJOLIKUX
UCIIOJbaBamba Ko 000JIENIOr, IITO MOXKe OUTH OJl BEJIMKOI 3Hauaja 3a OHKOJIOTe jep JAOBOAM
JI0 jaCHHUjer pa3yMeBama TEIECHUX U MCUXOCOIUjaTHUX Teroda y TOKy jederma [38—39].

Tabena 2. [Ipenopyuenu uncmpymenmu 3a NCUXOIOUWKY HPOYEHY

IIcuxonomika cTama 1 HNucTpymenTn
nopemehaju

- HADS, boiranuka ckana 3a IpoleHy CUMIITOMa aHKCHO3HOCTH
IIpouiena nenpecuBHOCTH

[24, 30, 31] U JeTpecuje

- PHQOY, Ckana 3a npoleHy cUMIITOMa AETIPECUBHOCTH
- BDI I, bekoBa ckana genpecuBHOCTU

cTpeca

- GAD7, Ckana 3a npoleHy CUMIITOMa I'€HepaI30BaHOT
[Iponena ankcno3HOCTH

[24, 32] aHKCHO3HOT nopemehaja

- HADS, bonxunuka ckana 3a IpoLeHy CUMITOMa aHKCHO3HOCTH
U JeTpecuje
- BAI, bexoB nHBeHTap aHKCHO3HOCTH
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- STAIL CrnunbeprepoBa ckalla aHKCHO3HOCTH

cTpeca

- DASS-21, Ckana 3a mpolieHy AepeCHBHOCTH, aHKCHO3HOCTH U

- MMSE, Mana ckaia 3a NpolieHy MEHTaJIHOT cTaTyca
[IponieHa HEYPOKOTHUTUBHHUX

bynkimia [33-36] - MoCa, MonTpeascka mpolieHa KOTHUITH]e

- TVP, Tecr Busyennor namhema

- FACT-COG, YnuTtHuK 32 QYHKITHOHATHY TPOIICHY TEPAITHje
KaplIXHOMA — KOTHUTUBHE (QyHKLHje

- TMT, Tecrt nmpaBsbema Tparosa

- RAVLT, PejoB TecT ayAMTHBHOT ¥ BepOAIHOT yuewha U
namhema

- ROCEF, Pej-OctepuroBa crnoxkena urypa

- WCST, BuckoHCcHH TecT copTupama Kapara

oJpaciux
- WMS-IV, Bekcnepose ckane namhema

- WAIS-IV, BekcrnepoB TecT 3a MpOIEHY WHTEIUTEHINjE KOJ

- MMPI-202, MunecoTa Mmyntuda3Hiu HHBEHTAP JTMIHOCTH
- MT-CLJF, MaxogBep TecT JbyAcke Ghurype

Knnanuka mcuxononika

npornena [37-39] (audHOCT,

- TNR, Tecr HEAOBPIIEHUX PEUCHULIA
MEXaHU3MHU CyOUuaBama ca

- TAT, Tect TeMaTcke arepIiemniyje

CTpecoM, aJanTannja Ha
- RTM, Popumaxos Tect MpJiba

bonect, cienuduaHa

- - IM  TCHXOJOIKA  HHCTPYMEHTH 3aBHCHOCTH
TICMXONATOJIOTHja 1 ApY TPy y

JudepeHIjanHa J1jarHoCTHKA)
KIIMHAYKOT MICHXO0JI0Ta

on

KOMIIJICKCHOCTH M CBpPXE MNPOLUEHE, Ka0 U 0O[ KOMHeTeHI_[I/Ija

Conujanna npouena

VKOIIMKO Cc€ HaKOH CKpPWHHHTA TICUXOCOIMjaTHUX Tero0a eBHACHTHpAjy Temkohe y
corjaaTHoM (YHKIIMOHUCAKY TMAlUjeHTa, COIMjaTHH PAJHHUK YCIOCTaBJha KOHTAKT ca
NaIyjeHToM, 4YWIAHOM TMOpOAMIIe WJIM O0cOoOOM Koja OpuHe o mamujeHTy. PasroBop ca
COLIMjaTHUM PAJHUKOM MOXE Ja MPEIJIOKHU JIeKap, MEAMIMHCKA CecTpa, MCUXOJIOL, CAM
MAIUjeHT WU YJIaH MOPOIHULIC.

[Iponiena commjamHux moTpeba MalMjeHTa ca pakoM JIOjKe je MpoLec CUCTEeMaTHYHOT
NpUKYIUbakha TOaTaka O UXOBOM  JIMYHOM, IOPOJMYHOM H  APYIITBEHOM
GyHKIMOHKCAKY, a paau yTBphuBama BpCTE MOAPIIKE M TMOMOhHM Koja je morpeOHa 3a
MpeBa3sWIAXKEHE TEIIKONa WIIA 33/10BOJbaBamkha COLUjATHUX TTOTpeoa.

Y couujasiHO] TPOIEHHW C€ KOPUCTH MYITHMETOACKH TPUCTYI KOju oOyxBara
HATypalMCTHYKEe METOJE U JOKyMEHTalHjy (MHTEpB]y, OlCEepBallija MOHAIIAKkA, YBHI Y
MEIMIIMHCKY, JUYHY, W Jpyry JAoKyMmMeHTanujy). IIpomena ykibydyje H 3HayajHE
KBaJMTAaTHBHE TIOJATKE Kao ILITO Cy Ha MpHUMEp MOTHBAlLMja, KBAJHUTET cCapambe U
Cy0jeKTHBHU JI0KMBJbAj MalljeHTa O Temkohama ca Kojuma ce cyouasa. HakoH cipoBeneHe
COIMjaJTHE MPOIICHe, Ne(DUHUITY ce NMIJbEBH U IIaH moapinke. ColMjaiHa MOIpIIKa MOXKE
OWTM KOHTMHYHMpaHa WM TIO TMOTpedM TManWjeHTa WJIM 4YiaHa [OpPOAHIe Ha
WMH]JIUBUYTHOM, IOPOIMYHOM WJIM TPYITHOM HUBOY [22, 49, 50].
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IlcuxooHKoOJIOIIKA nmoapiIka

HakoHn mncuxooHKoNoOIIKe MpoleHe, a y3uMmajyhu y o003up mcuxocoldjaaHe Terode u
notpebe obosene ocode, ’EHO OMINTE CTame, CTAAUjJyM O0IECTH, MOJATUTET OHKOJIOUIKOT
Je4yerma, CTPYyUmhald U3 001acTH TICMXOOHKOJIOTH]e, a Y JIOTOBOPY Ca IallljeHTOM, IpaBe
NIePCOHAJIM30BaH IUIaH TICMXOOHKOJIOMIKE mozpinke. [Iman cTpydyHe moapiuke moapasymena
YKJbYUUBAKE jETHOT WJIM BUIIIE CTPYUYHhaKa Pa3InIUTUX Npoduiia (ICUXOJIOT, ICUXujaTap,
COIMjaJTHN PAIHHUK, 1e(EKTOIIOT, BUIIA MEIUIIMHCKA CecTpa, TyXOBHUK). IIcnxooHKomomKa
HOZIPIIIKA MOXKE JIa C€ CIIPOBOAM KOHTHHYHPAHO WM TEPUOAMYHO, MO TMOTPEeOH MarujeHTa
wn nopoaune. Ilcnxoconujanne MHTEpBEHIMjEe MOTY OWTH WHIMBHIyalHE, TOPOAWYHE
i rpynHe [40, 48] (A,D).

He mocroju jenan ommre nmpuxBaheH Momen MCHMXOOHKOJIOMIIKE MOAPIIKE, TAaKO Aa Cy KOA
nanMjeHara ca JMjarHO30M paka JI0jKe TpPEropydyeHe pas3InuuTe MCUXOCOIHMjaTHe
MHTEPBEHIIM]E KOje Cy MpHKa3aHe y Tadbenu 3.

Tabena 3. [Ipenopyuerne ncuxocoyujaine unmepeeHyuje

Ha3zus unTepBeHnmje Kparak omnc
Ilcuxoenykammja HNudopmucame namujeHaTa o0 MPOTOKOIY JICUeHha, TYKUHU U YIECTATOCTH
[40, 47] XOCTIMTANN3aIja, HEKEJFEHUM e(eKTHMa Teparuje, HAauuHUMa TpUIpeMe

y BE3H Ca MEIMIMHCKUM TpOoleypama, 3paBUM )KUBOTHHM HaBHKaMma, ca
IIMJbEM CMambCHa CTpaxa, HeM3BECHOCTH M Bpahama J0KMBJbaja KOHTPOJIS
Hax cutyaunujoM. Ilcuxoeaykanuja Moxe OUTH UHIUBUIyadHA WK TPYITHA.
[Ipenopyuyje ce y 6mio kojoj ¢as3u neuema. [lcuxoenykanuja ynampehyje
aJlaTHBHE CTpaTerhje NpeBiafaBamka U Mo0O0JbIIaBa KBATUTET KUBOTA, a
UCTO Tako je e(puKacHa y CMamemhy CHMITOMAa aHKCHO3HOCTH U

JETIPECUBHOCTH.
WnTepsennuje y [penopyuyje ce y 13B. ,,Kpu3HuUM” (azama Jiedema (CyMmba/TOCTaBIbabe
Kkpu3zu [20] IUjarHO3e ManurHe OOJIeCTH, TIOYeTaK Jiederma, penanc 0oJecT,

mporpecuja 00JIeCTH, Kpaj CIEIl. OHKOJIOIIKOT JieUermha, TEPMUHAIHA (aza
Oojectn), Kaja je TWAIMjeHT y CTalky aKyTHOT CHaXXHOT CTpeca.
CaBeToBamhe y KpPHU3HHM CHTyallMjaMa j€ BPEMEHCKH OTPAaHUYCHO U
(okycHpaHoO je Ha TpeBlajaBame aKTyelIHOr mpobiema. MHTEpBeHIHje Yy
KpH3H MOMaXy Y KOHTPOJIM M yOJaKaBamy MCUXUYKHX Teroda (Hapo4uTo
AHKCHO3HO JCTIPECUBHUX CUMIITOMA) U TICHXWUIKO] CTAOVIIA3AIIH]H.

CynopTtuBHa [MonpazymeBa npyxame MCUXOJOMIKE IMOAPIIKE MAHjeHTY, U Ipernopydyje
ricuxoreparnuja Ce Kao KJbYYHH €JIEMEHT TEPAIMjCKOr MpPOIEeca Yy TOKY CIIEl. OHKOJIOIIKOT
[1, 40, 47, 48] Jieuelkha M TOKOM Tepuojia KoHTpoja u npahema (eHri. follow up). lum

OBOT' MPUCTYIA jeCTe OCHaXHBame IMOCTojehnx cHara mnanujeHTa (T3B.
MICUXOMMYHHUTET), Ka0 W yCBajame aJanTHBHHX cTpareruja. CymopTHBHA
NCUXOTEepanuja je HapouYuTO YYMHKOBHTA Yy TMpPOLECY CyodaBama ca
ocehamnMa aHKCHO3HOCTH, ACTIPECUBHOCTH U TUCTpECa.
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KoruutusHo-

KBT je cTpykTypHcaHu TepaldjcKH MPHUCTYIN Y KOME C€ MalUjeHT ycMepaBa

OuxejBHOpaTHA Ha TIpEro3HaBame, OCHOpaBalkbeé W TIPOMEHY HWpPalMOHATHUX YBEpeHwa,

tepanuja (KBT) HEraTUBHUX ayTOMAaTCKHUX MHCIU W oOpa3zala MOoHaIllama 3a KOje ce cMarpa

[1, 20, 40, 47] Jla Y3pOKyjy W ofprkaBajy mcuxosnomike mpodneme. KbT ce mpemopy4yje y
TOKY TICHXOJIOIIKE TPUIIPEMEe MaI{jeHTa 3a MEIUIMHCKE MPOIeaype
(xupypruja, xemuoOTepamnuja, paauoTepanuja), MOoceOHO Moxe MoMohu
manjeHTiMa 'y yOnakaBamy (M3MKaTHUX CHMIITOMa Kao HIp. Oodna,
AHTHIMIIATOPHE  MYy4YHWHE W  noBpahama  W/WIM  YCHOCTaBJbamkby
EMOIOHAITHOT OJIarocTarma.

TexHuke [NamujenTn ce oOyuyaBajy TeXHHMKaMma IIOMYT AayTOTEHOI TPEHHHTa |

penakcanuje nporpecuBHe muiuhae penakcanuje. OBe TEXHUKE CE MPENOPYUYjy Y OKBUPY

[41, 47] IPYTHX TEpanujcKuX NPUCTyNMa W/win camoctanHo. Luie je mpeeHmmja
cTpeca, ocnobahame ox mncuxuuke W (UMUKE TEH3Wje, peAyKIuja
AHKCUO3HOCTH (TIOCeOHO Kaja ce ouekyje aorahaj Koju cTBapa CTpax WIH
MEIMIMHCKA MPOoIelypa Koja YHOCH HEMHP), JIaKIIe HOLICHE ca HEKEJbEeHUM
edexTuMa Tepanuje (3amop, 00J, MyYHHUHA).

[Hopoanuno [Icuxoconujanae Terode Koje Cy Mociequia AujarHo3e U Jeuema paka JIojKe

CaBETOBAIE/TICUXO | UMAjy 3HA4YajaH YTHUIA] HA LENy MOPOIUILY: Nelly, HMapTHepe, POAUTEIhE, U

-Tepamnyja [20]

npyre omucke ocobe obonenux. [lopoanyHO caBeTOBame/TICUXOTEpanuja ce
Tpenopydyje y cBUM ¢azama Jieuermha, a TSPaIHjCKy MIJHEBH YCMEPEHH CY Ha
OCHa)XHMBAahE¢ CBAKOT YIaHa MOPOJUYHOI CUCTEMa KaKo OM ce aJanThpand Ha
mpoMeHe u3a3BaHe Oonemihy, omoryhaBame MeljycoOHOT pazymeBama U
Y  dazu
y3HanpeoBaie 00JeCTH, MOJPIIKA CBUM WIAHOBUMA IOPOIUYHOT CHCTEMA je

noJapxaBamka, MW KOHA4YHO Bpaharbe HapymeHe XoMeocTase.

0J1 KJbYJHOT 3Ha4aja.

I'pynna
TICUXOTeparnmja
[42]

OBaj BUJ TEpanUjCKOr MPHCTyIa MOMaKke 00oJelnMa Off paka JojKe Y
cMamemy ocehama ycamibeHOCTH. UNaHOBM Tpyme y3 CTPYy4YHO Boheme
TepaneyTa Mnpyskajy MOApIIKY jeIHd Ipyruma kKpo3 mehycoOHo pasymeBame
ycIiell CIMYHOT UCKYCTBa Koje AeJie U TUME UMajy JOXKHBJbaj IPUIaTHOCTH, a
yMamyje ce J0XKHBJba] u3onanuje u oryhema. Hana je jomr jeman 3HauajaH
NPOJNYKT TPYITHE MOJPIIKE, Hala y To na he ycretn na npeBasul)y H3a3oBHE
CHUTyaluje KOje OHKOJIOMIKO JIEYeHE HOCH Ca COOOM.

HeypokorautrusHe
uHTEepBeHIH]je [43]

Y muiby omopaBka KOTHUTHBHUX (QYHKIIHMja KOJ OHHX OOONeTnX KOju
3aXTeBajy OBAaKBY BPCTY TPETMaHa 110 3aBPIICHOM OHKOJIOIIKOM JICUeHY, CBE
BHUIIIE CE MPUMEHY]Y Pa3NuIuTH, Hajueniec WHANBUIYATH30BaHH TPEHUH3U Y
[IMJbY KOTHUTHBHE pexaOwmInTaIije, KOju Cy YCMEepeHHU Ha CTUMYJIAIN]y OHUX
KOTHUTHBHUX (YHKLHMja y KOjUMa c€ perucTpyje nepHuuuT, Kao U Ha
yBe)KOABAE KOMIICH3ATOPHUX CTpaTerdja paad IMOCTU3amha ONTHMATHOT
KOTHUTHBHOT  (D)yHKIHMOHHCama. [IporpaMu Mory OHTH TNpUMEHEHU
WHJIMBUIYAITHO, WK TPYITHO, & Y MOCJeh¢ BpeMe Ce CBE BHUIIIE IPUMEHY]Y U
KOMITjYTePCKH aCHCTHPAHW TPEHUH3U KOje 00O0JENH 10 3aBPIICHOM JICUCHY

MOTY J1a CrpoBoJie koJ| Kyhe u koju Takole rmoka3syjy 3Ha4ajHy €(pUKaCHOCT.
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[Icuxorepamnuja
yCMepeHa Ha
CMUCa0 (EHIJI.
Meaning-Centred

IMcuxorepanuja ycMepeHa Ha CMHCA0 Ce Hpernopydyje KoJa TalujeHTa ca
y3HanpeaoBaaHoM Oojieithy. Moske OMTH MHAMBHIyaliHa Wwin rpynHa. OBaj
MPUCTYN pa3BUjeH je Kako OM MOMOrao HamnyjeHTHMa KOju Ha HEMOBOJHHY
MIPOTHO3Y OO0JIECTH pearyjy odajeM, Oe3HaheMm u xespoM 3a yOp3aHoM cMmphy.

Psychotherapy) Tepanuja je edukacHa y cMmamewmy ocehama JenpecuBHOCTH, yHampehemy

[44, 47] Omaroctama ¥ KBanuTeTa >XHBoTa. llpemopydyje ce 3a KOHTpPOIY W
yO1axkaBame er3UCTCHIIN]aTHUX, ICHXOJIOIIKUAX U JIyXOBHUX Terooda.

Tepanuja Kpartka tepammja koja moxpasymeBa jacHO neduHHCame mpodiema, h30op

3aCHOBaHa Ha
pelaBamy
npobiema (€Hr.
Problem-Solving
Therapy) [45]

ITEpHATHBA, [OHOLICHE OIUTyKAa M HUXOBY uMILIeMeHTauujy. IlmaHcku
HAa4YMH pellaBama MpobieMa MOXKe ce MPUMEHHBATH CaMOCTAIHO WIH Y
CKJIOIy HeKe Jpyre uHTepBeHUuje. [Ipemopyuyje ce KoJ mauujeHTa ca
JETIPECUBHUM U aHKCHO3HHMM Terodama.

Tepamnuja
yCMepeHa Ha
CEKCYaJTHOCT
[20, 46]

Tepanujcku MpUCTYN je yCMEpeH Ha MaldjeHTe KOju WMajy Telmkohe y
IOMEHY CeKCyarmHoCTH. [Ipermopydyje ce Ko MmanujeHara Ko KOjux je IOILIO
O TIpOMEHE TeJeCHe LIeMe Kao IMOCIEeOUIe CIPOBEACHUX MEIUINHCKUX
mpoteaypa (HIp. ryOuTak Jojke, Koce, IPBEHUIO Koxe U ci.). OTBOpeHa
KOMYHHKalldja O WHTHMHOCTH ¥ CarlielaBabe BIACTHTE CEKCYAIHOCTH
MOMaXXy MalMjeHTy Ja ce MPUJIAroAu MpOMeHaMa, TIOBPAaTH CaMOIOy31amke U
OCHAXXM TTAPTHEPCKH OJTHOC.

Corjante
WHTEPBEHIH]je
[49, 50]

ConujaiHe HMHTEPBEHIIMjE CY YCMEpEHE Ha CMameme ocehaja colmjaiHe
M30Malldje ¥ HaNmyIMITeHOCTH, IUIAaHUpame H o00e30ehuBame mOCTyITHE
NpaKkTHYHE, OpraHW3alMoOHe W (UHAHCHjCKE MOAPIIKE, M Ccapaimh ca
CTPYYHHM TUMOBHMA M3 00JaCTH COLMjaTHE W 3/IPABCTBEHE 3AIUTHTE y LIHIbY
aJieKBaTHOT 30pHmbaBama MoTpeda MalujeHTa W Mopojwie (KOHCYITaIlHje,
HoCpeZioBame, 3acTyname). HapounTo ce mpenopydyjy KoJ maiyjeHara Koju
“Majy UHTEH3UBHE MPoOJIeMe Y COIHjaTHOM (PYHKIIMOHHUCAKY (HIIp. CTapame
n Opura o ceOM, HACHJbE Yy TMOPOAMIM, NPHUCTYMAYHOCT HETe, eKOHOMCKa
3aBHCHOCT, NMPHCYCTBO MEHTaNHUX mnopemehaja, HegocTaTak KOHTaKaTa M
conyjaine nonpiuke u ap.). [Ipenopyuyje ce y cBum (pazama jeuema.

dapmakoTeparuja
[51]

Kama cumMnToMm Ha TCHXOJIOMIKOM IUIAHY JOCETHY KIMHHYKH 3HadajaH
(CMXOMaTONOMIKK) HUBO, T€ 3HAYajHO MOYHY Ja OMETajy MaljeHTOBO
CBAKOIHEBHO (YHKIMOHUCAME, ITOpEeN IICHXOTEPANUjCKOT M CAaBETOAABHO
CYNOPTHBHOT ~TpeTMaHa, IICHXHjaTap YBOAM oxaroeapajyhy Tepamujy
ncuxodapmanuma. [lokazano ce ma onpeheHn mncuxodapmany (HIp. HEKe
BpCTE aHTHACTIPECHBA) TTOpE]] 3HAYaja y JIeUeHhY IICUXUjaTPHUjCKUX Teroda Ko
00oJIeNNX O paka J0jKe, MMajy U 3Ha4ajHy YJIOTY y JIeUely CUMIITOMa KOjH
HHCYy YCKO BE€3aHM 32 IICUXMYKH CTaTyC IalMjeHTa, a 3HAa4ajHO OMETajy
KBAJIUTET JKUBOTA OO0OJIENOr (HIp. MpUMEHa TcuxodapMakoTepanuje y
Jedey MaJIUTHUX OO0JeCTH 3Ha4ajHO yOjaXkaBa cuMITOME OoJa, 3amMopa, Te
3Ha4YajHO AOMPHHOCH MOOO0JBIIARY CHA U alleTHTa 000JIENHNX ).
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HNPEINIOPYKE

Juctpec Tpeba MEpUTH Kao MIECTU BUTAIHU 3HaAK (A,l)

TIcnX0OHKOJIOIMIKHA CKPUHUHT l'IOTpCGHO je CIIPOBOAUTU PYTUHCKHU KOI CBHX naunjeHaTa
(B,I1I)

[NanjeHTe ca MCUXOCOIMjaIHUM TerodaMa MOTPeOHO je YCMEpUTH Ha TICHXOOHKOJIOIIKH
TUM paJiy Jajbe eBallyanuje, TpetMana u npahema (A,II)

Bamunupane wHCTpymMeHTe TpeOa KOPHCTUTH PEIOBHO 3a CKPUHHHT U TIPOIICHY
AHKCHO3HOCTH U JienpecHje y cBuM (azama seuema (B,II)

Kox mnammjenara ca cumMmOToMMMa Jemlpecdje M aHKCHO3HOCTH Hpenopydyjy ce:
KOTHUTHBHO-OMXEJBHOpajiHA  Tepamuja, CyNOpPTMBHAa Tepamuja, ICHXOeTyKalluja,
TICUXoTepanuja ycMepeHa Ha cmucao (B,])
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