e 30

PUBLICISTIKA #

RAKOVINA PRSNIKA:
prevencia a nove lieky

Karcindm prsnika je zhubnym nadorom vznikajiicim v bunkach prsnikov. Zhubny nador tvori skupina
rakovinovych buniek, ktoré méZu prerast’ do okolitého tkaniva alebo sa Siria do d'alSich Casti tela. Vel'mi
zriedkavo sa toto ochorenie vyskytuje u muZov, u Zien je najcastejsim typom rakoviny.

V ostatnych rokoch stdpa miera vy-
skytu rakoviny prsnika, dmrtnost’ vSak
vdaka prevencii, novym diagnostickym
pristupom a inovacii v lietbe stabilne
klesa. Na Slovensku roéne pribudne okolo
2 000 novo diagnostikovanych pripadov
rakoviny prsnika.

Kto je ohrozeny

Presna pricina vzniku rakoviny pr-
snika nie je znama. Asi 5 — 10 % pripadov
rakoviny prsnika méze byt' dedi¢nych —
ochorenie je v takom pripade spdsobené
chybou v génoch, ktora je zdedena od
rodita. Najtastejsieide ozmeny v BRCA1
aBRCA2 génach, ktoré v zdravych bun-
kach produkujd bielkoviny zabranujice
abrnormalnemu rastu buniek. Existuje
niekolko faktorov, ktoré zvysuji riziko
jej objavenia sa. Ani ich pritomnost’ viak
automaticky neznamena, Ze zena rako-
vinu ,dostane” a rovnako plati, Ze sa
mdZe objavit'aj u jednotlivcov bez tychto
faktorov.

Niektoré rizikové faktory sa nedajd
ovplyvnit — patria medzi ne pohlavie,
vek, rasa, ¢i zdravotné okolnosti. Rako-
vina prsnika sa sice vyskytuje aj u mu-
Zov, no u Zien je asi 100-krat castejsia.
Riziko vzniku tohto typu rakoviny rastie
s vekomn, Zeny s invazivnou rakovinou
prsnika maji v dvoch tretinach pripadov
viac ako 55 rokov, iba asi 12 % ma
menejako 45. S rakovinou prsnika mdzu
sOvisiet aj niektoré externé faktory vy-
plyvajice zo Zivotného Stylu. Riziko ras-
tie, ak ma Zena deti po tridsiatke, ak
nadmerne uZiva alkohol alebo pri nad-
vahe.

Pokrok v diagnostike pomaha

urcit' sposob liecby

Pritomnost' alebo nepritomnost' ri-
zikowjch faktorov eSte neznamena diag-
nozu. Podobne, ako pri liecbe, aj v diag-
nostike doslo v ostatnych desatrotiach
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k vyznamnému technologickému posu-
nu, vdaka ktorému dokazeme ochorenie
odhalit’ skdr a zlepsit' tak vyhliadky pa-
cientiek.

Vefa Zien v ranom stddiu ochorenia
nemd Ziadne priznaky, k zisteniu
choroby tak dochddza vtedy, ked'

Zena alebo fekdr objavi hrcku v zen-
skom prsniku. Ma potvrdenie alebo
vyvratenie podozrenia sa pouZiva
niekolko metod:

¢ fyzické vySetrenie hmatom: skima
prsnik aj lymfatické uzliny
v podpazusi; doktor pocas neho
zistuje, €i sa niekde nenachadzajd
hréky alebo podozrivé zmeny
v textdre koZe;

¢ mamograf: ide o vySetrenie
prsnikov s pomocou rontgenového
pristroja a dokaze odhalit’ ochorenie
aj vtedy, ked' eSte neexistujd ziadne
iné fyzické priznaky;

¢ ultrazvuk: vyuZiva zvukové viny na
vytvorenie obrazu tkaniva, z tohto
obrazu vie lekar rozlidit' pevni
hmotu, ktora méze signalizovat
pritomnest’ karcindmu alebo
nezhubného nadory;

# MRI{magneticka rezonancia): nie
je Standardnou technikou pri
zistovani diagnozy, moze ale s|0zit’
na potvrdenie vysledkov
mamografie alebo ultrazvuky;

¢ Dbiopsia: ak ma lekar po vySetreni
s pormocou marmografie €
ultrazvuku podozrenie na karcindém,
vykona este biopsiu - odoberie
vzorku tkaniva z podozrivej oblasti,
ktord nasledne skima patolog.
Biopsia je jedinym spdsobom, ako
definitivne povedat, &iide alebo
nejde o rakovinu. S pomocou
zobrazovacich metéd je moZné
zistit aj cysty ¢ nezhubné nadory,
v ktorych nie sd pritomné
rakovinové bunky.
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Laboratdrne testy po biopsii uz do-
kazu urtit' nielen to, & je rakovina
pritomna, ale aj o aky typ ide. Ak je pri-
tomné dostatotné mnozstvo tkaniva,
patolég dokaze urdit, ¢iide o neinvaziv-
nu alebo invazivnu rakovinu. Invazivna
rakovina prsnika je taka, ktora uz na-
rastlaza vrstvu buniek, v ktorych zadala.
Velka vacsina pripadov je prave inva-
zivnych.

Genetici a patolégovia maja z odo-
braného tkaniva moZznost' zistit' pritom-
nost’ wybranych markerov a tak lep3ie
predikovat’ spravanie ochorenia. Onko-
I6gom to poméaha uréit' optimalnu liecbu
pacienta,

Receptory a proteiny prezradia
typ rakoviny

Dnes sa bunky v odobranom tkanive
testujli na pritomnost’ estrogénovych
aprogesterénovych receptorov(ERaPR,
spologne predstavuji hormonalne re-
ceptory) alebo HER2/neu {skratene
HER2) proteinov. ER a PR sl proteiny,
ktoré sa vyskytujd na alebo v urgitych
bunkéch a dokazu sa pripojit’k niektorym
latkam (napriklad horménomy cirkuluji-
cim v krvi.

Normalne bunky v prsniku a niektoré
rakovinové bunky obsahujd receptory,
ktoré sa vedia pripojit'k estrogénu a pro-
gesterdnu. Tieto hormény sd ¢asto tymi,
ktoré pohanajd rast rakovinowych buniek.
V/ pripade asi patiny Zien s rakovinou pr-
snika je tym, £o pohana rast chorych bu-
niek, pratein HER2/neu.

Tieto prvky si v diagnostike a lietbe
rakoviny prsnika relativne novou zalei-
tostou, prvé naznaky ich uZitocnosti
prigli v osemdesiatych rokoch. Pokrok
v medicinskych technolégiach a vyvoj
Specifickych protilatok vtedy pomohol
k tomu, aby sa zacalo so skiimanim nie-
kolkych biomarkerov. Z mnozstva ski-



Typy rakoviny podla pritomnosti recepiorov a proteinov

HERZ+ rakovina prsnika znamena pritomnost’ protefnu, ktory
podporuje rast rakovinoviich buniek. Pritomnost’ HR+ hovari, Ze
rakovina mébZe byt lietena hormdnovou terapiou, ktora blokuje
horménom pristup k rakevinovym bunkam. HER2+ rakovina zvykne
slabsie reagovat’ na hormonalnu lietbu, €0 mdze byt zapritinené
vatsou agresivitou tohto typu rakoviny. Liecba cielena na HER2 ale

dokaZe byt efektivna.

ide 0 najtastejsi typ rakoviny prsnika, s vyskytom asi 70 % zo vsetkych
pripadov. HR+ rakovina je zvyCajne najskér lie€ena hormonovou
terapiou, ktora pomaha zastavit’ rast nadoru. Tato fietba zabrafiuje
rakovinovym bunkam v pristupe k estrogént, ktory potrebujii pre svoj
rast. HR+ rakoviny zvykni rast' pomal3ie ako tie, kde receptory
absentujd, niekedy sa ale vracajl ai veta rokov po ukongeni lietby.

Tato kombind  a sa vyskyiuje iba v 1~ 5 % diagnostikovanych pripadov
(v USA), obvykle sG diagnostikované v mladSom veku {median 57 rokov,:
ostatné typy maji median 62). HR- rakoviny prsnika nereagu;u na
hormonalnu terapiu @ HERZ2+ nadory zvykni byt' agresivnejSie. Tato
kombindcia si preto vyZaduje viacero druhov liecby, vratane

chemoterapie a cielengj liechy.

manych sa ER, PR a HER2 ukazali ako
tie, ktoré dokazu efektivne pomaéct' pri
manazovani rakoviny prsnika.

- Typy rakoviny podfa pritomnosti
receptorov a proteinov

Poznanie genetického pozadia ocho-
renia pomaha lekarom pri wbere spd-

HR- a HER2- rakovina prsnika sa nazyva Tripie negahvna. a@ tvka sa asi
15 = 20 % zo vietkich ochareni rakovinou prsnika {astejdie sa
* vyskytuje u miadsich Zien, Afraamericaniek a Zien s mutéciou BRCA1
génu. Triple negativne tumory mdZu byt agresivne a majd 2i0 progndzu
v porovnani s ostatnymi formami choroby. Pri liecbe sa kombinuje
chirurgicka lie€ba, radiacn terapia a chemoterapia. Stale prebieha
vijskum, ktory by ukazal novy spdsob, ako vyuzit'aj cielend terapir.
e g

Chirurgiu postupne dopiniali dalsie spo-

sobu liecby. Lekari rozdelujd invazivnu
soby a lie¢ba sa stala viac individualizo-

rakovinu prsnika do skupin podla pri-
tomnosti alebo nepritomnosti HER2
aER/PR.

Medicinsky a technologicky posun

ostatnych desatrodi, ktory je viditgl‘m}r
pri diagnostike, sa prejavil aj v liecbe.
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postup sa stale vyvija a okrem hladania
nowych ciest, ako pacientkam poméct,
vyskum pracuje na zlepsovani toho, co
sa uz dnes beZne pouziva. To sa prejavu-
je aj v statistikach, podla ktorych sa
miera 5-roéného prezitia Zien s karcing-
mom prsnika vyrazne zlepsila. V rokoch
1980 - 1984 bola 52,4 %, v rokoch 2000
az 2004 uZz 74,0%.

Lokdina a systéemova liecba

Lie¢ba rakoviny prsnika mdze byt' lo-
kalna (lie€i tumor v mieste jeho vyskytu,
bez zasahu do zvy3ku tela — operacie,
radiaéna terapia) alebo systémova (liecba
s pomocou liekov, ktoré sa dostavaji do
celého tela — chemoterapia, hormonaina
terapia a cielend terapia). Podla toho, i
sa podéva pred alebo po operacii, méZe-
me lietbu rozdelit na adjuvantnd {(po}
a neoadjuvantnd (pred).

Inovdcie v liecbe

Rakovina prsnika je u kazdej pacient-
ky ina. Choroba rézne reaguje na viacero
spdsobov liecby.

Chirurgia

S pperaciami zachovavajlcimi prsnik
a biopsami sentinelovych uzlin je za-
chraneného viac zdravého tkanivaakle-
saj( riziké neziaducich Ginkov.

Radiacnd terapia

Vdaka pokroku je mozné cielene do-
rudit' davku Ziarenia na miesto nadoru
pred, pofas alebo po operacii.

Chemoterapia

Chemoterapia mdze byt' pouzita na
ni¢enie rakovinovych buniek v prsniku,
aj buniek, ktoré sa rozsirili do dalsich
Castitela,

Horménovd terapia

Rakovina prsnika ¢asto rastie vdaka
pritomnosti estrogénu alebo progeste-
ronu. Hormdnova terapia dokaze tento
rast zablokovat.

Biologickd liecba
Biologicka liecba Gtoti na Specifické
zmeny v génoch a zniZuje riziko navratu

mi, nez ma chemoterapia.

Chirurgicka liecba

Chirurgicka liecha je najstardim spé-
sobom boja proti rakovine prsnika a vie-

Sina Zien s tymto ochorenim absolvuje
niektory zo zakrokov. Rozsah operacie
zaleZiod stadiachoroby, klinického a pa-
tologického nalezu a jej najfastejsim
ciefom je odstranenie nadoru. Chirur-
govia stale znizuji nutny rozsah ope-
raénych zakrokov a preferované si naj-
ma operacie zachovavajlice prsnik
(odstrariuje saibanador a ast' okolitého
tkaniva) a onkoplastické operacie. Mas-
tektomia {odstranenie celého prsniko-
vého tkaniva) nastupuje iba v nevyh-
nutnych pripadoch.

V ranych stadiach ochorenia si vela
Zien mdze vybrat' medzi operaciou za-
chovavajicou prsnik (OZP) a mastektd-
miou. Hlavnou vyhodou OZP je, Ze zena
si zachovava vacsinu prsnika, Nevyhodou

na oZarovanie sa urcia podta druhu ope-
racie a pripadného poskodenia lymfatic-
kych uzlin. Externa radiacna terapia je
podobnérdntgenu, ale Ziarenie je silnejSie.
Samotna procediraje bezbolestnaatrva
niekol'ko mindt. Hlavnymi kratkodobymi
vedlajgimi priznakmi sG opuchnutie, zme-
ny koZe v oZarovanej oblasti a inava.
\ niektorych pripadoch je prsnik po 0Za-
rovani mensi a pevnejsi, ¢o spdsobuje
komplikacie pre plastickd chirurgiu.

Alternativou k externému oZarovaniu
je vnGtornd, tzv. brachyterapia. Radi-
oaktivne pilulky sa umiestnia do zaria-
denia v prsnikovom tkanive tam, kde sa
vyskytuje rakovina. Interné oZarovanie
sa mbze pouzivat' ako dopinok k exter-
néemu, alebo samostatne.

Rakovina prsnika sa sice vyskytuje aj u muZov, no u Zien
je to asi 100-krét Castejsia. Riziko vzniku tohto typu
rakoviny rastie s vekom, Zeny s invazivnou rakovinou
prsnika majd v dvoch tretindch pripadov viac ako 55

rokov, iba asi 12 % md menej ako 45. S rakovinou prsnika
mézZu savisiet' aj niektoré externé faktory vyplyvajuce
zo Zivotného stylu. Riziko rastie, ak md Zena deti po
tridsiatke, ak nadmerne uziva alkohol alebo pri nadvahe.

nadruhejstrane je potreba radiacnej te-
rapie po OZP v trvani 5 - 6 tyzdnow.

DIhodobé stidie, ktoré sledujd tisice
Zien viac ako dvadsat' rokov ukazujd, ze
mastektomia nezvysuje Sange na prezitie
v tych pripadoch, kde sa mohla spravit’
OZP. Mastektdmia znizuje riziko vyskytu
rakoviny, resp. rozvinutia dalSej rakoviny,
v tom istom prsniku. Rakovinové bunky
sa ale mdzu o niekol'ko rokov objavit
vinych Castiach tela.

Radiacnd terapia

Cielom oZarovania je znitenie rako-
vinowych buniek a ¢asto nastupuje po
operaciach zachovavajiicich prsnik, aby
sa znizilo riziko opatovného navratu
ochorenia. V niektorych pripadoch si
ozarované aj pacientky po mastektomii
alebo tie, ktorym sa choroba rozsirila do
dalsich Castitela.

NajtastejSim spdsobom je externé
ozarovanie. Rozsah a konkrétne miesta
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Jednaz ciest inovaciiv lie€be smeruje
aj k efektivnemu spdjaniu chirurgickych
zakrokov a oZarovania. Cielomn je zvy-
Senie doby preZivania pacientiek, ale aj
vyvoj liecby, ktora bude menej fyzicky
atasovo narotna. Dobalieeniasaz nie-
korkych tyzdiiov méze pri vyuziti naj-
noviich technoldgii znizit' na jeden def.

Chemoterapia

Chemoterapia, ktora oslabuje a za-
bija rakovinové bunky, je najacinnejsia
v kombindcii viac ako jedného lieku.
Najéastejsie sa tento spdsob lietby vy-
uziva pri skorych Stadiach invazivnej
RP na odstranenie chorych buniek, ktoré
mohli v tele ostat'po vykonanej operacii.
V pripade rozvinutého $tadia ochorenia
sliZi chemoterapia na pokodenie a zni-
novych buniek. Niekedy je chemoterapia
podavana pred chirurgickym zakrokom
ako prostriedok na zmensenie nadoru.
Chemoterapia moze sl0Zit' aj ako do-
plnok k inym liekom, napriklad ku hor-



manalnej terapii pri lietbe HER2+ na-
dorov.

Chematerapeutické lieky pbsobia
nielen proti rakovinovym bunkam, ale aj
proti zdravym, rychlo samnoziacim bun-
kam. To spdsobuje niekclko vedlajsich
cinkov, medzi ktoré patri strata vlasov,
zvracanie, nestala chut' do jedla a pod.
Na zmiernenie tychto neprijemnych ved-
[ajSich GEinkov je uZ dostupnych niekolko
liekov.

Hormenalna terapia

Tato liecba sa najCastejSie pouZiva
po operacnych zakrokoch na znizenie
rizika navratu rakoviny, no mdze sa na-
sadit' aj v inych pripadoch. Hormén es-
trogén podporuje rast tych typov rako-
vinovych buniek, ktoré majd hormonalne
receptory {50 ER pozitivne). Vaésina ty-
pov hormanalnych liekov pre rakovinu
prsnika bud' znizuje hladiny estrogénu
alebo zablokuje estrogénové receptory
v rakovinowych bunkach.

Swyvojom tohto typu liekov sa zacalo
v druhej polovici 20. storo€ia, a najskor
boli vedlajsim produktom vyskumu an-
tikoncepcie a podpory plodnosti, kde
hrajd hormény délezitd Glohu. Prvé kii-
nické stidie prebiehali v sedemdesiatych
rokoch a ukazali presvedCivy efekt na
liecbu pokrocilej rakoviny prsnika, az sa
z hormonalnegj lietby casom stal zlaty
Standard. O desatrodie neskdr sa ukazal
v kombinacii s chemoterapiou aj iginok
pri skorych stadiach rakoviny prsnika.
NajcastejSie vedlajsie Gcinky s dnava
anevolnost, navaly teplaazmeny nalady.
Zriedkavo sa mdzu vyskytnGt' aj vaznej-
Sie komplikacie,

Hormonélna lietba vyznamne pri-
spela k zmene lietby rakoviny prsnika,
ale aj rakoviny prostaty. Vyskum viedol
k lepSiemu porozumeniu toho, ako hor-
mony ovplyvitujd rast rakoviny. Vdaka
tomu bolo potom mozné vyvinat' efek-
tivnejSie lieky, ktoré liecia, ale aj znizujd
riziko vzniku rakoviny.
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Slepsim pochopenim toho, aké zme-
ny prebiehaji v rakovinovych bunkach,
sa rozsirili aj moznosti vyvoja nowych
liekov. Biologicka lietba vyuZiva procesy
v bunkach a dokaze pdsobit' roznymi
cestami:
¢ zabranuje rastu a deleniu

rakovinovych buniek;
¢ vyhladava choré bunky a niiich

alebo
¢ podporuje imunitny systém
k Gtokom na rakovinové bunky.

V biologickej lietbe sa da rozligit' nie-
kolko pristupow:
¢ cielena terapia;
¢ imunoterapia;
¢/ wyuZivanie biologickych latok;
¢ biological response modifiers.

V kazdom pristupe sa v sifasnosti
testuji a po splneni kritérii postupne
uvadzajd na trh nové liegiva. Nasadenie
biclogickej lieCby zaleZi od typu rakoviny
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prsnika, od toho, ako sa uz stihla rakovina
u pacientky rozsirit' a predchadzajicej
lie€by. Velka €ast z liekov spadajicich
pod biologicka liecbu je stale experi-
mentalnych a vyvija sa. V cielenej lietbe
sauz ale v uplynulych rokoch dostalo na
trh niekol'ko liekov, ktoré pomahajd pa-
cientkam, ktoré sa pozitivne testované
na hormonalne receptory & pritomnost’
proteinov. Jeden liek funguje naspdsobe
manoklonovej protilatky — ludsky vyro-
benej verzie Specifického proteinu imu-
nitného systému. Latka sa pripoji ku
HER2 receptoru a spomaluje rast rako-
vinovej bunky alebo pomaha imunitné-
mu systému efektivnejsie napadat’ ra-
kovinu. Iné lieky slGZia na blokovanie
mTOR, tyrozinkinazy (TK), ¢i Pi3K. |de
o proteiny v bunkach, ktoré za normal-
nych okolnosti podporujd ich rast a de-
lenie. Blokovanim proteinov dokaze liek
zastavit' rast rakovinovych buniek a po-
maha hormonalnej terapii dosahovat'
lepSie Ocinky.

Liecba este viac na mieru

KaZda diagnéza rakoviny prsnika je
jedinetna asmerom k vaésej individual-
nosti sa posiiva gj liecha tohto ochorenia.
Viyskum stale pokraduje v snahe poro-
zumiet'tomu, ako ochorenie vznikd a akd
rolu majd gény. Z toho vychadzaju aj
inovacie v oblasti lieCby. Radiatnaterapia
hlada spdsoby, ako dosiahnut' lepsie
vysledky v kratSom ¢ase. Nové chemo-
terapeutické lieky sa zameriavaj(l nara-
kovinu spdsobenid mutaciou BRCA génu.
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Tato skupina liekov, nazyvana PARP in-
hibitory, ukazuje v klinickych skdsaniach
slubné vysledky pri lietbe rakoviny pr-
snika, vajefnikov a prostaty. Hormo-
nalna a biologicka lietba sa stale viac
prepajaji, fo sa odraza aj v lepSich vy-
sledkoch réznych kombinacii viacerych
druhov liecby. Jednou z vyziev v cielenej
terapii je wyroba efektivneho ockovania
proti rakovine.

Podla odhadov Svetovej zdravotnic-
kej organizacie sa asi jednej tretine pri-
padov rakoviny da predist. Stvisi to pre-
dovdetkym s vonkajSimi rizikovymi
faktormi, ako si fajéenie, poZivanie al-
koholu, & mnozstvo fyzickej aktivity. Na
riziko vyskytu rakoviny prsnika vplyva
viacero veci a preto je dobré dodrziavat’
niekol'ko zasad, ktoré mézu riziko znizit:
¢ udrziavanie zdravej telesnej
hmotnosti;
pravidelné cvitenie;
dostatok spanku;
obmedzena spotreba alkoholu;
vyhybanie sa chemikaliam, ktoré
méZu spdsobovat' rakovinu;
¢ vyhybanie sa velkym davkam

Ziarenia;
¢ konzultacie s lekarom ohladom

vhodnosti vyuZivania hormonalngj

antikoncepcie;
¢ akje to mozné, dojcenie svojich deti.

_™ R W W

Hoci pravidelné prehliadky u Specia-
listov (€i samowy3etrenia) nedokazu za-
branit' ochoreniu, vedia odhalit' ochorenie
v skordom &tadiu, kedy je jednoduchdie
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I Hoci pravideiné
prehliadky u specialistov
(¢i samovysetrenia)
nedokdzu zabranit'
ochoreniu, vedia odhalit’
ochorenie v skorsom
stadiu, kedy je
jednoduchsie aj

Jjeho liecenie.

aj jeho lie¢enie. Pacientky, ktoré majd

v rodine pripady rakoviny prsnika alebo

maji zdedené zmeny v génoch BRCA1

a BRCA2 maja vyssie riziko, Ze sa u nich

ochorenie nakoniec prejavi. Napriek tormu

existuji preventivne kroky, ktoré mézu

podstapit’ a zniZit' tak riziko:

# nasadenie liekov, ktoré blokujd
estrogén alebo znizujd jeho hladinu
v tele;

¢ preventivne operacie na znizenie
rizika.

Rozhodnutie o torn, €o je pre pacient-
ku v pripade vy33ieho rizika najlepsie rie-
Zenie, zaleZi najma na odporuceni Spe-
cialistu.
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