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1. UVOD

Rak dojke je drugi naj¢es¢i maligni tumor u ¢ovjeka, a daleko najcesci karcinom
u zena. [1] To je bolest u kojoj dolazi do prekomjernog umnazanja promijenjenih stanica.
Umnazanjem stanica dolazi do nastanka mase koja se naziva tumor, a ta masa moze biti
benigna ili maligna. Vazno je razumjeti da je vecina kvrzica na dojkama benigna, ali ne i
karcinom. Benigni tumori su najéesce abnormalne izrasline i ne Sire se na druge dijelove
tijela, ali i neki od njih se smatraju prekancerozama. Karcinom moze zapoceti u bilo
kojem dijelu dojke i nakon toga krvlju i limfom se moze prosiriti u druge dijelove tijela.

Najces¢i karcinomi dojke su invazivni duktalni karcinomi.

Izbor metode lije¢enja karcinoma dojke najviSe ovisi o stadiju bolesti |
zahvacéenosti dojke i ostalih organa. Kirurgija i radioterapija u kurativnom smislu imaju
ulogu u lije¢enju lokalne i lokoregionalno prosirene bolesti. Ukoliko lije¢imo metastatski
(uznapredovali) rak dojke metoda lijeCenja ¢e biti sistemsko lijeGenje koje obuhvaca
kemoterapiju, imunoterapiju, hormonsku terapiju i drugu ciljanu terapiju. U metastatskoj
fazi bolesti radioterapija najces¢e ima palijativnu ulogu (lijecCenje koStanih, mozdanih i
drugih presadnica). Najvaznije moderne radioterapijske metode koje se danas koriste za
terapiju navedene bolesti su konformalna radioterapija, radioterapija snopom
moduliranog intenziteta (IMRT, engl. Intensity Modulated Radiotherapy),
intraoperativna radioterapija, radioterapija teskim Cesticama, radioterapija koja uzima u
obzir fizioloSka pomicanja organa i radioterapija vodena slikom (IGRT, engl. Image

Guided Radiotherapy).



1.1. POVRSINSKA ANATOMIJA I UNUTARNJA GRAPA DOJKE

1.1.1. Povrsinska anatomija dojke

Dojka je parna struktura koja se nalazi na prednjem dijelu prsnog kosa, u tzv.
prsnoj regiji te su najcesée smjestene izmedu drugoga i Sestog rebra te izmedu lateralnog
dijela sternuma i srednje aksilarne linije. [2] Gledaju¢i dojku kao cjelinu, mozemo ju
podijeliti u dvije regije, a to su kruzno tijelo, najveci i najistaknutiji dio te aksilarni rep,
manji dio koji se proteze prema aksilarnoj jami. Cijelu dojku prekriva koza, a na sredini
se nalazi bradavica (lat. papilla mammae), izboc¢ena struktura koja na sebi ima izlaze
brojnih kanali¢a. Oko bradavice nalazi se podrucje kruzno pozicionirane tamne koze koje
se naziva areola. [3] Do maksimalne veli¢ine koju Zzenska dojka moze posti¢i dolazi u
razdoblju puberteta te godine u kojima se to zbiva su razdoblje Sesnaeste do devetnaeste,

a o njenoj veli¢ini ovisi koli¢ina masnog tkiva koje se tu nalazi.

Slika 1. Anatomija povrsine dojke

Izvor: https://teachmeanatomy.info/thorax/organs/breasts/

1.1.2. Unutarnja grada

Svaka dojka podijeljena je u 15 do 20 manjih dijelova koji se nazivaju reznjevi, a svaki
rezanj sastoji se od puno malih struktura koje se nazivaju lobuli. Lobuli su strukture koje
su zasluZzene za proizvodnju mlijeka. Na lobule se nastavljaju mlijecni kanali koji se
medusobno spajaju u vece kanale i zavrSavaju otvorom na bradavici pa samim time

prenose mlijeko od lobula do bradavice. [3]


https://teachmeanatomy.info/thorax/organs/breasts/
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Slika 2. Unutarnja grada dojke

Izvor: https://nbcf.org.au/about-breast-cancer/diagnosis/breast-cancer-anatomy/

Vaskularizaciju dojke obavljaju torakoakromijalna arterija, unutarnji perforatori
dojke, lateralna torakalna arterija, torakodorzalna arterija i lateralne grane intrakostalnih
perforatora. Inervaciju obavljaju prednje i bo¢ne grane interkostalnih Zivaca T3 - T5, a
sadrZe i senzorna i autonomna ziv¢ana vlakna. Osjet bradavice proizlazi iz lateralne kozne

grane T4. [4]

1.2. RAK DOJKE
1.2.1. Nastanak i podjela

Rak dojke nastaje iz epitela terminalnih duktulo — lobularnih jedinica Zljezdanog
parenhima dojke, izvodnih kanala ili lobula i prema tome vrsta raka dojke odredena je
specificnim strukturama ili tkivima dojke koje su zahvacene. Uzev$i u obzir bazalnu
membranu, karcinom dojke dijelimo na karcinom in situ (nije probio bazalnu membranu)

i invazivni karcinom (probio bazalnu membranu). [1]

Unutar velike skupine karcinoma postoji mnogo razlicitih tipova karcinoma
dojke. Toc¢no razlikovanje razli¢itih podtipova karcinoma ima bitnu ulogu u prognozi i

uspjesnosti lije¢enja. U neinvazivne karcinome dojke spadaju duktalni karcinom in situ



(DCIS) i lobularni karcinom in situ (LCIS), invazivnim tumorima smatramo invazivni
duktalni karcinom (IDC), invazivni lobularni karcinom (ILC), inflamatorni rak dojke i
Pagetovu bolest dojke. [5] Rak dojke se Siri lokalno, regionalno (u istostrane pazusne,
supraklavikularne i limfne ¢vorove oko unutrasnje mamarne arterije). Ukoliko se proSirio
u neregionalne limfne ¢vorove ili udaljena sijela (pluca, jetra, kosti, mozak....) tada

govorimo o metastatskom, 4. stadiju bolesti.

Duktalni karcinom in situ (DCIS) spada u jedan od najces¢ih karcinoma dojke.
Zapocinje kao masa u mlije¢nom kanalu koja prenosi mlijeko iz lobula do bradavica. lako
DCIS sam po sebi nije invazivan, in situ karcinomi imaju veliki potencijal da postanu
invazivni pa rano otkivanje i adekvatno lije¢enje su vazni u spre¢avanju daljnjeg razvoja
bolesti. [5]

Lobularni karcinom in situ (LCIS) karakterizira tumorski rast unutar lobula dojke.
Ima nizu incidenciju daljnjeg Sirenja. [6] Ipak, treba uzeti u obzir da postoji odredeni rizik

od razvoja invazivnog karcinoma dojke pa ga treba redovito nadzirati. [5]

Invazivni duktalni karcinom (IDC) je najcesci tip karcinoma dojke i to potvrduje
podatak da ¢ini 80% svih slucajeva otkrivanja neke vrste karcinoma. Takoder i on sam
ima nekoliko podtipova (tubularni, medularni, mukozni, papilarni), a s vriemenom ¢esto

metastazira u druge dijelove tijela. [5]

Invazivni lobularni karcinom (ILC) je drugi naj¢es¢i tip karcinoma dojke koji se
javlja, a ¢ini oko 10% svih slucajeva. Moze se pojaviti kod Zena bilo koje dobi iako se
najcesce javlja kod zena starije dobi. Ovu vrstu karcinoma teze je otkriti mamografijom

uodnosu na IDC i 1 od 5 Zena s ILC-om ima zahvacéene obje dojke. [5]

Inflamatorni rak dojke neuobicajen tip invazivnog karcinoma i ¢ini 1 — 5% svih
slucajeva. Tipi¢ni simptomi su oticanje dojke i zadebljanje ili udubljenje koze. Dojka
naj¢es¢e nema nikakvu kvrZicu pa je ponekad teSko dijagnozu postaviti mamografijom.
Inflamatorni karcinom dojke je agresivniji te ima tendenciju da se brze i viSe $iri u odnosu

na uobicajene karcinome dojke.

Pagetova bolest dojke je rijedak oblik karcinoma dojke koji zapocinje u kanalima
dojke te se nakon toga Siri na kozu, bradavice i areolu. Pagetova bolest dojke ¢ini <3%

svih karcinoma dojke 1 rak se najces¢e dijagnosticira biopsijom tkiva nakon ¢ega zna



slijediti mamografija, ultrazvuk ili magnetska rezonanca kako bi se potvrdila dijagnoza.
[5]

1.2.2. Etiologija i epidemiologija

Rak dojke najces¢i je tumor u razvijenim zemljama svijeta. [1] U Republici
Hrvatskoj svrstan je na prvo mjesto po ucestalosti, dok godis$nji broj Zena koje obole od
karcinoma dojke iznosi 2600 $to nas svrstava u drzave s visokom ucestalos¢u. Prema
posljednjim podacima Registra za rak u Hrvatskoj 2019. je zabiljeZzeno 2999 slucajeva

karcinoma dojke, a u 2021. umrle su 722 Zene. [7]

Uocena je razli¢ita pojavnost raka dojke ovisno o stupnju ekonomskog razvoja pa
tako u visoko razvijenim zemljama incidencija iznosi od 60 do 100/100 000 zena, dok se
u nerazvijenim zemljama ta vrijednost kre¢e od 20 do 60/100 000 Zena. [1] Koristeé¢i za
usporedbu podatke iz Registra za rak u Hrvatskoj, broj oboljelih Zena na njih 100 000
iznosi 145.

1.2.2. Rizi¢ni ¢imbenici
Najvazniji rizicni ¢imbenici su: dob, pozitivna obiteljska anamneza, starija
zivotna dob tijekom prvog porodaja, nerotkinje, rana menarha, kasna menopauza,

zraCenje, debljina, oralna kontracepcija i hormonska nadomjesna terapija.

Starija zivotna dob je najvazniji ¢imbenik rizika za nastanak raka dojke. Rak dojke
je iznimno rijetka pojava u zena mladih od 20 godina, u dobi od 80 godina od raka dojke
oboli 200 — 300/100 000 zena. U¢estalost raka dojke pocinje znacajnije rasti s dobi od 30

do 40 godine. Nakon toga incidencija bolesti kontinuirano raste. [1]

Ukoliko Zena ima pozitivnu obiteljsku anamnezu za rak dojke, postoji veca
vjerojatnost za nastanak bolesti. Tako Zene kojima je majka ili teta oboljela od raka dojke
imaju procijenjeni relativni rizik za nastanak raka dojke i do 8 puta veci od sli¢ne
populacije Zena s negativnom obiteljskom anamnezom za nastanak raka dojke. Generalno
gledajuci, samo 10% tumora dojke moZe se povezati s genetskom predispozicijom, ali
svakako zene s pozitivnom obiteljskom anamnezom moraju redovito obavljati preglede.
Rak dojke u takvih bolesnica se najéesce otkrije u ranoj zivotnoj dobi i Cesto je obostran,
ali se radi rane dijagnostike najcesce uspjesno lijeci. Otkrivena su dva gena, naziva BRCA

1 i BRCA 2, koji su dovedeni u izravnu vezu s nastankom raka dojke glede pozitivne



obiteljske anamneze, pa tako Zene s mutacijom jednog ili oba gena imaju puno vecu

vjerojatnost razvoja raka dojke i to ¢ak do 80%. [1]

Ranija trudnoca i porodaj imaju zastitnu ulogu u nastanku raja dojke. Tako zene
koje prvi put rode u dobi od 30 do 35 godina imaju 4 puta veci rizik za nastanak raka
dojke u odnosu na populaciju zena koje su prvi porodaj imale u dobi od 20 i1 25 godina.
Broj porodaja obrnuto je proporcionalan s nastankom raka dojke, pa je veéi broj porodaja

povezan s manjom vjerojatnoS¢u za nastanak bolesti. [1]

Nerotkinje imaju 4 puta veci rizik za nastanak raka dojke u odnosu na Zene koje

su radale. [1]

Zene s ranom menarhom i kasnom menopauzom imaju 2 do 3 puta veci relativni
rizik za nastanak raka dojke. Dob nastupa menarhe i menopauze, dob pri prvom porodaju
te broj porodaja izravno su povezani s istom patofizioloSkom podlogom izlozenosti

estrogenu. Sto je dulja izloZenost estrogenu, veéa je vjerojatnost nastanka raka dojke. [1]

Ioniziraju¢e zracenje, bilo ono terapijsko ili dijagnosticko, povecava rizik za
nastanak raka dojke pogotovo kada se ordinira mladim Zenama. Relativni rizik povecava

se s dozom zraCenja. [1]

Postoji pozitivna sprega izmedu pretilosti i nastanka raka dojke u
postmenopauzalnih zena. Patofizioloska podloga za nastanak raka dojke u najve¢oj mjeri
je povezana s izlozenosti estrogenima. Estrogeni nastaju perifernom konverzijom u

masnom tkivu. [1]

Uzimanje oralne kontracepcije nema preveliku povezanost s nastankom raka
dojke. Ipak, dokazano je da zene koje su uzimale oralnu kontracepciju prije dobi od 25
godina i u vremenu duljem od 4 godine imaju povecanje vjerojatnosti nastanka raka dojke
od 52%. Uzimanje oralne kontracepcije u kasnijoj Zivotnoj dobi nema uzro¢no —

posljedi¢nu vezu s nastankom bolesti. [1]

Nadomijesno uzimanje hormonske terapije povecava rizik za nastanak raka dojke
za 36%. Pri procjeni potrebe za uzimanjem hormonske terapije u postmenopauzalnih Zena

treba procijeniti korist i §tetu od propisivanja navedene terapije. [1]



1.2.3. Dijagnosti¢ke metode u obradi bolesnica sa sumnjom na rak dojke

1.2.3.1. Mamografija

Mamografija je rendgenska metoda prikaza dojki pri kojoj se upotrebljavaju
rendgenske zrake vrlo malih energija kako bi dijagnosticirali rak dojke prije nego Zene
osjete prve simptome. [8] Smatramo ju najkoristenijom metodom prikaza unutrasnjosti
dojke kako bi se otkrile razne bolesti poput raka i osnovna je vrsta medicinskog
oslikavanja dojki prikladna za Zene bilo koje dobi. Ovom metodom ne mozemo utvrditi
da je nekakvo abnormalno podrucje rak, ali ukoliko se pojavi nekakvo suspektno podrucje
dalje ¢emo ga analizirati biopsijom te utvrditi radi li se o nekakvoj malignoj pojavi. [9]
Standardne projekcije kod mamografije su kraniokaudalna i mediolateralna i obje se vrse

za svaku dojku.

Probirna mamografija se radi kod asimptomatskih zena kako bi se otkrile nekakve
promjene, bilo benigne ili maligne u svojoj pocetnoj fazi. Ovom vrstom snimanja moguce

je otkriti tumor koji se ne moze napipati kada se vrsi (samo)pregled dojki. [9]

Dijagnosticka mamografija je rendgenski snimak dojke koji se koristi za dijagnosticiranje
neobi¢nih promjena na dojki kao Sto su kvrzica, bol ili zadebljanje. Dijagnosticki
mamograf se takoder koristi za procjenu abnormalnosti otkrivenih na probirnom

mamogramu. [9]

Slika 3. Mediolateralna i kraniokaudalna projekcija dojke na mamogramu

Izvor: https://healthcare-in-europe.com/en/news/the-value-of-ai-in-breast-screening.html



https://healthcare-in-europe.com/en/news/the-value-of-ai-in-breast-screening.html

1.2.3.2. Ultrazvuk dojke

Ultrazvuk koristi valove visoke frekvencije za proizvodnju slika duboko u tijelu.
Posljednjih godina ultrazvuk dojke razvio se u prakticno rjeSenje za procjenu bolesti
dojke iako mamografija ostaje zlatni standard za probir raka dojke, postoje odredena
ogranicenja u slikanju dojke s gustim parenhimom. [10] Metoda je sigurna, neinvazivna

I ne Koristi ioniziraju¢e zracenje.

Svrha izvodenja ultrazvu¢nog pregleda tumora dojke je prikazati granicu tumora
koja predstavlja podrucje lezije na slici, kako bi se dobio polozaj i karakteristike
tumora. Medutim, zbog inherentnih nedostataka poput visokog Suma, niskog kontrasta i
zamuéenih granica na ultrazvu¢nim slikama dojke, to dovodi do poteskoca u preciznoj
interpretaciji ultrazvuénih slika. [11] Preferencijalno je koristimo u dijagnosti¢koj obradi

dojke u mladih Zena, odnosno kao nadopuna mamografiji.

© DenseBreast-info.org and Dr. Wendie Berg

Slika 4. Ultrazvuk karcinoma dojke

Izvor: https://densebreast-info.org/europe/screening-technologies/breast-ultrasound-copy/



https://densebreast-info.org/europe/screening-technologies/breast-ultrasound-copy/

1.2.3.3. Biopsija tkiva dojke

Biopsija je jedini na¢in kojim se postavlja dijagnoza tumora dojke. Tijekom
biopsije koristi se igla vodena specijaliziranim uredajem (ultrazvuk ili rendgen) kako bi
izvukla jezgru iz tkiva sumnjivog podrucja. Uzorci biopsije $alju se u laboratorij na
analizu kako bi se utvrdilo jesu li izvadeni uzorci benigni ili maligni, koja je vrsta stanica

zahvacena, stadij raka i imaju li stanice raka hormonske receptore.

1.2.3.4. Magnetska rezonanca dojke

Magnetska rezonanca koristi snazne radiovalove, magnetsko polje 1 ratunalo za
izradu detaljnih slika za prikaz struktura unutar dojke. Pri izvodenju pregleda Zena leZi
potrbuske s grudima umetnutim u posebnu zavojnicu namijenjenu za dojke. Ovaj pregled
zahtjeva primjenu kontrasta koji pomaze u stvaranju jasnijih slika i boljem prikazu

abnormalnosti.

Magnetska rezonanca dojki se izvodi kao dopunski slikovni modalitet kad
rezultati mamografije ili ultrazvuka nisu dovoljno jasni, a takoder se Koristi za
dijagnostiku raka dojke nakon biopsije radi utvrdivanja opsega maligniteta. Prednost
magnetske rezonance u odnosu na mamografiju je to §to moze prikazati male lezije koje
ponekad mogu promaknuti na mamografiji i moze pomo¢i pri otkrivanju raka dojke kod
zena s implantatima te mladih Zena ¢ije je tkivo dojke jos gusto. [12] Nedostatak je taj Sto
zbog svoje velike osjetljivosti moze dovesti do povec¢anog broja lazno pozitivnih nalaza

pa se time i povecava broj nepotrebnih biopsija.
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Slika 5. Magnetska rezonanca dojki

Izvor: https://www.siemens-healthineers.com/en-us/magnetic-resonance-imaging/clinical-
specialities/breast-mri




1.2.4. Metode za procjenu stupnja proSirenosti raka dojke

Kada prethodno navedenim dijagnostickim metodama utvrdimo da Zena ima rak
dojke, sljedeci je korak odrediti stupanj prosirenosti prema bolesti, vodimo se klini¢kim
simptomima i znakovima koji se javljaju kod pacijentice. Pretrage koje se obavljaju su
rendgenska snimka toraksa, CT toraksa, abdomena i zdjelice, CT mozga i scintigrafija

skeleta, u cilju detekcije udaljenih presadnica.

Najjednostavnije re¢eno, rendgenska snimka toraksa se koristi kako bi se utvrdilo
je li se karcinom dojke prosirio na pluca, a i za procjenu srca i pluéa prije kemoterapije.
Takoder ako osoba ima uznapredovali rak dojke koji se prosirio na plu¢a moze se Koristiti

u pracenju odgovora na lijecenje. [13]

CT toraksa, abdomena i zdjelice ima istu funkciju kao i rendgenska snima toraksa,
a to je otkriti udaljene metastaze u dijelovima tijela koji se snimaju. Ovaj pregled se
rijetko obavlja kod bolesnica kod kojih se rak dojke otkrio u po¢etnom stadiju, ali se zato

¢esto izvodi u bolesnica s uznapredovanim karcinomom.

CT mozga nam otkriva o postojanosti metastaza u mozgu, a to je ujedno i najgora
komplikacija onkoloske bolesti. Sto pacijentica duZe Zivi s rakom, ve¢a je moguénost da
¢e joj se s vremenom pojaviti metastaze u mozgu. Rak dojke jedan je od tumora Kkoji

nerijetko nakon nekog vremena metastazira u mozak i to se dogada u 20% slucajeva. [14]

Scintigrafija skeleta se obavlja kod pacijentica s karcinomom dojke zbog toga §to
su kosti najces¢e mjesto na koje rak dojke metastazira. Koliko su metastaze u kostima
Cesta pojava govori nam informacija da se metastaze javljaju izmedu 30% i 85%
pacijentica s metastatskim rakom dojke. Snimanje koStanih lezija moze biti
problemati¢no jer lezije mogu biti osteolitiCke, osteoblasti¢ne ili mjeSovite, a modaliteti
snimanja temelje se na izravnoj anatomskoj vizualizaciji kosti tj, tumora ili neizravhom

mjerenju metabolizma tumora. [15]
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1.2.4. TNM Kilasifikacija raka dojke

TNM Kklasifikacija je sustav kojim odredujemo stadij tumora i jedan je od najSire
prihvaéenih i najkoristenijih sustava za odredivanje stadija bolesti. Sustav je prihvacen
od strane Union for International Cancer Control (UICC) i American Joint Commitee on
Cancer (AJCC) te vecina institucija u svijetu koristi TNM klasifikaciju kao glavnu
metodu izvjesca o raku. TNM sustav se temelji na odredivanju 3 faktora, a to su veli¢ina
1/ili proSirenost primarnog tumora (T), zahvacenosti 1 broju zahvaéenih limfnih ¢vorova
(N) i postojanju udaljenih metastaza (M) ili sekundarnih tumora. Broj koji se dodjeljuje
svakom slovu odreduje stupanj prosSirenosti tumora 1 veli¢inu. Nakon §to se odredi T, N 1
M status, definira se stadij bolesti. Stadiji bolesti su rasporedeni prema svojim
mogucnostima izljeCenja, sukladno tome visi stadij bolesti ima manju mogucénost

uspjesne terapije bolesti.
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Tablica 1. TNM Klasifikacija raka dojke i pridruzeni stadiji

Izvor: [1]
Tis (DCIS) duktalni karcinom in situ
Tis (Paget) Pagetova bolest bradavice nepovezana s invazivnim

karcinomom i/ili DCIS u podleZze¢em parenhimu

T1 tumor manji ili jednak 20 mm u najve¢em promjeru

T1lmi tumor manji ili jednak 1 mm u najve¢em promjeru

Tla tumor vec¢i od 1 mm, ali manji ili jednak 5 mm u najve¢em
promjeru

T1b tumor vec¢i od 5 mm, ali manji ili jednak 10 mm u najve¢em
promjeru

Tlc tumor veci od 10 mm, ali manji ili jednak 20 mm U najveéem
promjeru

T2 tumor veci od 20 mm, ali manji ili jednak 50 mm u najve¢em
promjeru

T3 tumor ve¢i od 50 mm u najve¢em promjeru

T4 tumor bilo koje veli¢ine s direktnom invazijom stijenke

prsnog kosa i/ili koze (ulceracija ili makroskopski kozni

¢vorovi)

T4a ekstenzija tumora na stijenku prsnog koSa; invazija ili
adherencija pektoralnog misi¢a u odsutnosti invazije

struktura stijenke prsnog kosa ne kvalificira se kao T4

T4b ulceracija 1/ili ispsilateralni makroskopski satelitski ¢vor 1/ili

edem kozZe, koji ne ukljucuje kriterije inflamatorni karcinom

T4c prisutni Kriteriji T4a i T4b

T4d inflamatorni karcinom
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Tablica 2. TNM Klasifikacija raka dojke i pridruzeni stadiji, N i M faktor

Izvor: [1]
NX ne moze se procijeniti (nije napravljen uzorak za PHD analizu)
NO nisu se identificirale metastaze u limfnim ¢vorovima ni izolirane

tumorske stanice (ITC)

NO (i+) samo ITC u regionalnim limfnim ¢vorovima

NO (mol+) pozitivan nalaz RT-PCR-om; nisu detektirane ITC

N1mi mikrometastaze (veée od 0.2 mm, ali manje ili jednake 2 mm)

Nla metastaze u 1 — 3 aksilarna ¢vora, najmanje 1 metastaza veéa od 2
mm

N1b metastaza u ipsilateralnom internom mamarnom limfnom ¢voru

cuvaru, iskljucujuéi ITC

Nic NiaiN1b
NZ2a metastaza u 4 — 9 aksilarnih limfnih ¢vorova
N2b metastaze klinicki detektirane u internim mamarnim limfnim

¢vorovima, s ili bez mikroskopske potvrde; s patoloski negativnim

aksilarnim limfnim ¢vorovima

N3a metastaza u 10 ili viSe aksilarnih limfnih ¢vorova ili metastaza u

infraklavikularnim limfnim ¢vorovima

N3b N1a ili N2a u prisutnosti N2b (slikovnim metodama pozitivni interni

mamarni limfni ¢vorovi); ili N2a u prisutnosti N1b

N3c metastaze u ipsilatralnim supraklavikularnim limfnim ¢vorovima

MO(i+) bez klinickog ili radioloSskog dokaza o postojanju metastaze, uz
prisutnost depozita tumorskih stanica <0.2 mm dokazanog

mikroskopski ili molekularnim metodama

M1 metastaza dokazana klini¢ki ili slikovnim metodama 1/ili histoloski

dokazana metastaza <0.2 mm
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Tablica 3. Stadiji raka dojke

Izvor: [1]
Stadij 0 Tis NO MO
Stadij 1A T1 NO MO
Stadij 1B T0 N1imi MO
T1 N1imi
Stadij 1A TO N1 MO
T1 N1
T2 NO
Stadij 11B T2 N1 MO
T3 NO
Stadij I11A TO N2 MO
T1 N2
T2 N2
T3 N1, N2
Stadij 111B T4 NO, N1, N2 MO
Stadij 111C bilo koji T N3 MO
Stadij IV bilo koji T bilo koji N M1
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2. CILJ RADA

Cilj ovog rada je poblize opisati metode koje se koriste u izradi radioterapijskog
plana i lijeCenja karcinoma dojke. Takoder su poblize opisane glavne radioterapijske

tehnike koje se danas koriste u lijecenju raka dojke.
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3. RADIOTERAPIJA RAKA DOJKE

Radioterapija pripada u jednu od tri glavna nac¢ina lijeCenja malignih bolesti, a
podrazumijeva upotrebu visokoenergetskog zracenja kao $to su rendgenske zrake, gama
zrake, neutroni i protoni za ubijanje stanica raka i smanjenje tumorske izrasline. [16]
Terapiju zracenjem mozemo provoditi uredajem koji se nalazi izvan tijela i proizvodi
zrake visokih energija (teleradioterapija) te iz radioaktivnog materijala smjestenog u tijelu

u blizini stanica raka (brahiradioterapija).

U teleradioterapiji, izvor zrac¢enja nalazi se na odredenoj udaljenosti od tumora. U
ovom procesu zracenje putuje od izvora do ciljanog tkiva kroz pacijentovu kozu 1 tako
uniStava tumor i sprjeCava njegov rast. Najée$¢i tip uredaja koji se danas Koristi u

teleradioterapiji je linearni akcelerator.

Druga tehnika koja se Kkoristi za isporuku zracenja poznata je kao
brahiradioterapija. U ovom obliku terapije zracenje se isporucuje izravno na tumor ili u
tkivo u kojem se nalazi tumor. [17] Inkapsulirani radioaktivni izvori ubacuju se u tumor
putem katetera ili igala. Kateter se moze postaviti u leziSte tumora nakon resekcije
tumora, dok se igla moZe umetnuti izravno u zahvacéeno tkivo ili u tjelesnu Supljinu u

kojoj se nalazi zahvaceno tkivo.

Cilj radioterapije je osigurati §to ve¢u dozu za tumorsko tkivo, a §to manju dozu
za okolno zdravo tkivo. To daje najvecu Sansu za izljeCenje 0odnosno smanjenje raka uz

istovremeno smanjenje rizika od nuspojava.

3.1. KARAKTERISTIKE RADIOTERAPIJE KAO METODE
LIJECENJA

3.1.1. Biolosko djelovanje radioterapije i frakcioniranje

3.1.1.1. Biolosko djelovanje radioterapije
Ucinak zrafenja na stanicu moZe rezultirati molekularnim promjenama koje

uzrokuju nesposobnost normalnog rasta i razvoja. Gledajuci zivotni ciklus jedne stanice,

najveca ostecenja se dogadaju u razdoblju mitoze kada se jedna stanica dijeli u dvije.

16



ZraCenje moze nastetiti cijelom tijelu pa tada nastaje somatsko ostecenje ili kad nastane
U jajnoj stanici i spermiju govorimo o genetskom ostecenju. Ucinci zraenja najizrazeniji

kostana srz, folikuli dlake i sluznica zeluca. [18]

Temelj na kojem je zapravo osmisljena radioterapija je unistenje DNA, odnosno
prekid samog lanca DNA. Gama i rendgenske zrake najéesce oste¢uju DNA indirektnim
djelovanjem, a alfa ¢estice i neutroni direktnim djelovanjem. Kod indirektnog djelovanja
dolazi do radiolize vode pa samim procesom nastaju vodikov radikal i hidroksilni radikal
koji zapravo uzrokuju oStec¢enja. Kod direktnog djelovanja dolazi do izraZaja sam u¢inak
ioniziraju¢eg zracenja na molekulu DNA pa je moguce da dode do oSteCenja baze,

jednostrukog loma ili dvostrukog loma.

Gubitak ili promjena baza DNA rezultiraju promjenom u sekvenci baze koja
pohranjuje geneticke informacije Sto ima vrlo ozbiljne posljedice za stanicu 1 zapravo
predstavlja mutaciju. Jednostruki lom je vrsta oStecenja DNA koja se najéeSce brzo
popravi i imaju mali ili nikakav dugotrajan u¢inak na stanicu, ali nekad i ta vrsta oStecenja
moze potencijalno biti letalna pa ju zbog toga ponekad nazivamo subletalnom vrstom
oStecenja. Dvostruki lom je vrsta oStecenja koja se teSko popravlja i moze takoder dovesti

do ozbiljnih posljedica te naposljetku do same smrti stanice.
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Slika 6. Direktno djelovanje ioniziraju¢eg zracenja na DNA

Izvor: https://www.nature.com/articles/s41392-020-0150-x
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3.1.1.2. Frakcioniranje

Ukoliko se primjenjuje terapija zracenjem ona se najéesc¢e primjenjuje u malim
dozama koje nazivamo frakcije. Upravo ovim nacinom ostvaruje se cilj radioterapije
kojim se nastoji maksimalno nastetiti malignoj tvorbi, a maksimalno ocuvati oste¢eno
tkivo. Postoji nekoliko mehanizama koji opravdavaju frakcioniranje, a nazivamo ih "4R
radioterapije” i to su: Repair (popravak), Redistribution (redistribucija, presvrstavanje),
Reoxygenation (reoksigenacija) i Repopulation (repopulacija). [19] Ako se predvidena
doza zraenja primjeni uzastopno, ali uz odredenu vremensku odgodu dolazi do pojave
razli¢itih faza stani¢nog ciklusa u tumoru istovremeno odnosno dolazi do asinkronizacije.
Asinkronizacija povecava samu ucinkovitost radioterapije jer na taj na¢in zracenje djeluje

na stanicu kada je ona najosjetljivija na zracenje.

Postoji nekoliko vrsta frakcioniranja, a to su konvencionalno (standardno),
hiperfrakcioniranje, ubrzano (akcelerirano), kontinuirano, kontinuirano akcelerirano

hiperfrakcioniranje i hipofrakcioniranje.

BRRRR DONRD DRRNN DRRNE RRRER DN 60 Gy/6 tjedana
KONVENCIONALNO 2 Gy/dnevno

RRRRD RRRRD DORRE NRRRD DRRRR DRDDD 70 Gy/6 tjedana

RORRR RURED DOORD DRUER DREDD DOOOD 2 x 1.2 Gy/dnevno
HIPERFRAKCIONIRANJE

TITITRITITRIIT

TR nnnnnnnnnnnnnnmmn 60 Gy/5 tjedana

KONTINUIRANO 1.8 Gy/dnevno
T 54 Gy/12 tjedana
T 3 x 1.5 Gy/dnevno
I

KONTINUIRANO AKCELERIRANO HIPERFRAKCIONIRANJE (CHART)

RRRRR B0 42,7 Gy/3 tjedna + 1d
HIPOFRAKCIONIRANJE 2.67 Gy/dnevno

Slika 7. Oblici frakcioniranja radioterapije

Izvor: [1]
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3.1.2. Radioterapijske tehnike

3.1.2.1. Konformalna radioterapija

Konformalna radioterapija je 3D tehnika koja uklju¢uje CT planiranje volumena
koji treba lijeciti te samu radioterapiju koja se temelji na 3D skupu podataka. Glavna
odlika radioterapije je to da se snop zracenja oblikuje tako da odgovara obliku tumora i
upravo na ovaj nacin se osigurava dostava najvece doze zrac¢enja tumoru uz maksimalno
ocuvanje okolnog zdravog tkiva. U svom najjednostavnijem obliku konformalna
radioterapija koristi kolimator s vise listica (engl. Multileaf collimator, MLC) i tehniku
Step and shoot. MLC se sastoji od 40 do 80 volframovih listi¢a koji se mogu samostalno

kretati u putanji snopa i na taj na¢in oblikovati neograni¢en broj snopova. [20]

3.1.2.2. Radioterapija snopom moduliranog intenziteta

Radioterapija snopom moduliranog intenziteta (engl. Intensity Modulated
Radiotherapy, IMRT) je napredni nacin precizne radioterapije koja koristi racunalno
kontrolirane linearne akceleratore za isporuku preciznih doza zracenja na maligni
tumor. IMRT omogucuje da se doza zraCenja preciznije prilagodi trodimenzionalnom
obliku tumora moduliranjem intenziteta snopa zracenja u vise malih volumena. Na taj
nacin se omogucuje bolja distribucija doze zracenja. Budu¢i da je omjer doze normalnog
tkiva i doze tumora sveden na minimum s IMRT pristupom i budu¢i da je snop
nehomogen, vece i u¢inkovitije doze zraCenja mogu se sigurno dostaviti tumorima s
manje nuspojava u usporedbi s konvencionalnim tehnikama radioterapije. IMRT Koristi
MLC za poboljsanje uskladenosti ciljnog mjesta zraCenja i oCuvanje normalnog tkiva.

[21]

3.1.2.3. Intraoperativna radioterapija

Intraoperativna radioterapija (IORT) je tehnika koja ukljucuje preciznu dostavu
velike doze ionizirajuteg zraCenja na tumor ili leziSte tumora tijekom operacije. [22]
Intraoperativna radioterapija zahtijeva jedinstvenu opremu pa zbog toga nije dostupna u
svakoj zdravstvenoj ustanovi i koristi se daleko manje od standardne teleradioterapije.
Osim ranog raka dojke kod starijih i manje rizi¢nih bolesnica, IORT se moze koristiti za

lije¢enje tumora debelog crijeva i mozga.
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3.1.2.4. 4D radioterapija

Jednostavno receno, 4D radioterapija je terapija koja uzima u obzir fizioloska
pomicanja organa, a upravo tu cCetvrtu dimenziju predstavlja vrijeme. [23] 4D
radioterapija se odnosi na bilo koju od tehnika koja uzima u obzir kretanje tumora i to ne
samo tijekom lije¢enja nego i u toku planiranja. To znaci da CT sustav skenira pacijenta
i ne dobiva samo slike u odredenom vremenu, ve¢ i niz slika na kojima se podrucje
lijeCenja moze vidjeti u razli¢itim potencijalnim polozajima. Sustav planiranja zatim

koristi te slike kako bi reproducirao stvarno kretanje pacijenta.

3.1.3. Nuspojave radioterapije

Iako je radioterapija jedna od najuspjeSnijih metoda lijeCenja raka dojke i ona
takoder ima svoje nuspojave. Prvo mjesto na kojem se najéeSce primijete nuspojave je
koza. Kod ve¢ine ljudi dolazi do crvenila koze oko podrucja koje se lije¢i, a koza s
vremenom moze postati 1 tamnija zbog toga Sto radioterapija poti¢e proizvodnju
melanina. Pacijenti osjecaju bol, suhocu, svrbez i pojacanu osjetljivost koze, a takoder

moze doc¢i do toga da se koza pocne guliti i ljustiti za vrijeme tretmana.

Oticanje same dojke i bol u dojci su takoder nuspojave koje je tesko izbjeci
tijekom provodenja radioterapije. Otok se u vecini slu¢ajeva smiri u roku od nekoliko
tjedana, dok se bolovi mogu manifestirati i kao trnci i kao ostri bolovi i obi¢no s

vremenom postaju blazi. [24]

Blizine dojke i struktura gornjeg probavnog takta ¢esto rezultira upalama grla i
razvojem ucestalih nelagoda pri gutanju koje mogu otezavati svakodnevni Zzivot

pacijentice. [24]

U tijeku provodenja radioterapije moze do¢i i do nastanka limfedema koji
predstavlja oticanje ruke, Sake ili grudi uzrokovano nakupljanjem tekuéine u povrSinskim
dijelovima tijela. [24] Generalno nastaje kao posljedica oSte¢enja limfnog sustava koji je

u okolnom tkivu dojke vrlo razvijen.

Osim akutnih nuspojava postoje 1 kasne koje se mogu javiti ¢ak i nakon zavrsetka
radioterapije. U to ubrajamo fibrozu tkiva, prosirenja povrsinskih kapilara poznato

takoder kao telangiektazija te razni ucinci na pluc¢a poput upale pluca, suhog kaslja,

20



otezanog disanja i rjede fibroze dijela plu¢a. Ukoliko se provodi na lijevoj strani uvijek
se pazi na izbjegavanje nepotrebne radioterapije sréanog misica zato $to kasnije moze

dovesti do sréanih problema. [24]

3.2. PLANIRANJE RADIOTERAPIJE
3.2.1. CT simulacija

Kada se nekog pacijenta odlu¢i podvrgnuti radioterapiji, iznimno je vazno
napraviti precizan plan provodenja radioterapije kako bi terapija bila $to logi¢nije i to¢nije
provedena. Razvojem kompjutorizirane tomografije olakSan je prikaz zahvac¢enog tkiva
Sto nam omogucuje precizniju provedbu same terapije, a samim time 1 bolje ishode
lijeCenja. CT simulacija je prvi korak koji se provodi u izvodenju radioterapije i vazno je
da ju radioloski tehnolog kvalitetno odradi kako bi daljnji koraci bili uspjeSni. Sam uredaj
je slican dijagnostickom CT uredaju, no razlikuje ih stol koji je kod CT simulatora ravan
zbog toga $to treba biti identi¢an onom koji se nalazi na linearnom akceleratoru kojim
kasnije provodimo samu radioterapiju. Ono §to ih takoder razlikuje su dodatni laser i veéi
stalak (engl. "gantry") koji omoguéuje lakSe pozicioniranje pacijenata zbog brojnih

imobilizacijskih sredstava koja se svakodnevno upotrebljavaju.

Kod radioterapije karcinoma dojke upotrebljavaju se i imobilizacijska sredstva
koja omogucavaju bolju fiksaciju pacijenta i kasnije reproduciranje istog polozaja. Pri
provodenju CT planiranja pacijentica lezi na ledima s rukama iznad glave koje su
fiksirane imobilizacijskom opremom, a stavlja se takoder i imobilizacijska oprema pod
noge koja osigurava udoban polozaj koji ¢e se ponoviti i pri samoj radioterapiji na
linearnom akceleratoru. Tijekom CT simulacije na pacijentovu tijelu se takoder naprave
oznake koje ¢e dalje sluziti u terapiji i olaksati pozicioniranje i precizniju isporuku

planirane doze zracenja.

21



Slika 8. Provodenje radioterapije dojke na CT simulatoru

Izvor: https://www.istockphoto.com/photo/cancer-treatment-in-a-modern-medical-private-clinic-or-
hospital-with-a-linear-gm1314465741-402674729

3.2.2. Organi od rizika

Organi od rizika su organi koji se nalaze u neposrednoj blizini tumora i neizbjezno
primaju odredenu dozu primijenjene radioterapije. Kod provodenja radioterapije
karcinoma dojke u organe od rizika ubrajamo srce, pluca, lednu mozdinu, jetru,
proksimalni dio nadlakti¢ne kosti i jednjak. [25] Nakon provedenog CT planiranja,
ocrtaju se navedeni organi od rizika i tek nakon toga se pravi plan zracenja koji ¢e
omoguciti S§to bolju distribuciju doze tumoru uz izbjegavanje navedenih organa §to moze
biti dosta zahtjevno s obzirom na anatomski smjestaj. Razvojem sve boljih tehnika
snimanja apsorbirane doze organa od rizika s vremenom postaju sve manje, ali nikad nece

mo¢i biti svedene na 0.

3.2.3. Odredivanje ciljnog volumena
Nakon §to su obavljeni CT simulacija i ocrtani organi od rizika, odreduju se ciljni
volumeni. U ciljne volumene ubrajamo GTV (engl. Gross Tumor Volume), CTV (engl.

Clinical Target Volume) i PTV (engl. Planning Target Volume).

GTV je onaj volumen koji mozemo vidjeti, palpirati ili snimiti i predstavlja prvi
korak u daljnjem odredivanju ciljnih volumena. Osim primarnog sijela tumora, u GTV se
ukljucuju 1 okolni limfni ¢vorovi koje je tumor zahvatio i GTV odgovara podrucju gdje
je gustocéa tumorskih stanica najveca. lako je konceptualno GTV najlaksi za definirati, u

praksi njegovi rubovi nisu uvijek najjasniji. [26]
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CTV je volumen koji obuhvac¢a GTV i dodatnu marginu u kojoj se nalazi
suspektno subklini¢ko podrucje bolesti. CTV je izuzetno vazan jer se to podrucje mora
pravilno tretirati ukoliko Zelimo posti¢i izljeCenje. Pretpostavlja se da je gustoca
tumorskih stanica u podru¢ju CTV-a niza pa shodno tome tu mozemo primijeniti manju
dozu zra¢enja. Cesto CTV ne mozemo prikazati slikovnim metodama i to je opéenito
najtezi volumen za definiranje jer zahtijeva klini¢ku procjenu rizika i opsega Sirenja za
koju je potrebno opsezno prethodno iskustvo na velikom broju pacijenata. Na margine
CTV velik utjecaj imaju tehnike snimanja koje su s vremenom postale preciznije u
prikazivanju GTV-a pa se samim time rub GTV-a prosirio, a margina CTV-a smanjila
iako je kona¢na veli¢ina CTV-a ostala ista. Ono §to najcesCe ograniava tumor u
njegovom Sirenju je anatomska grada organa 1 njegove okoline $to je bitno uzeti u obzir

pri izradi CTV-a. [26]

PTV je sljedec¢i volumen s ve¢im marginama koji u sebi sadrzi CTV, a samim time
i GTV. Ideja na kojoj je koncipiran PTV lezi u tome da se zapravo njime sa sigurnoscéu
potvrdi da je predvidena doza dostavljena CTV-u te da se pokriju oni propusti do kojih
dolazi zbog fizioloskog pomicanja pacijenta (npr. disanje) i greSkama prilikom

namjeStaja. Na slici 9 shematski su prikazani odnosi pojedinih ciljnih volumena. [26]

- N
(" ™
Gross Tumor Volume
Clinical Target Volume
¢ Treated Volume
. /  }— Irradiated Volume
. S

Slika 9. Prikaz odnosa GTV-a, CTV-ai PTV-a

Izvor: https://www.radiation-therapy-review.com/Treatment Volume.html
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Slika 10. Ciljni volumeni kod tumora dojke i njihove margine.

Izvor: https://www.researchgate.net/figure/Target-volume-delineation-note-metal-wires-are-used-to-
mark-extent-of-breast figl 271219075

Gledaju¢i GTV, CTViPTV kod raka dojke, jedan od problema koji se moze javiti
je odredivanje njihovih margina. Tako naprimjer CTV uznapredovanog karcinoma dojke
ukljucuje najcesce stijenku prsnog kosa, regiju aksilarnog ¢vora, regiju unutarnjeg
mlije¢nog ¢vora te supraklavikularnu i infraklavikularnu jamu. Kaudalna granica CTV -
a se klini¢ki odreduje na temelju markera postavljenih za vrijeme CT simulacije. PTV je
odreden CTV-om, ali uz prosirenje od 0.5 cm u svim smjerovima radi boljeg pokri¢a tkiva
dojke. PTV-u se obi¢no isporucuje 95% propisane doze (kod uznapredovanog karcinoma
dojke to iznosi 47.5 Gy) uz pokusaj da okolna tkiva kao sto su plu¢a prime najvise 30%
propisane doze Sto bi u ovom slucaju iznosilo 5 Gy za lijevo plu¢e ukoliko se radi o
lijevostranom karcinomu dojke. [28] Inace, prosirenje CTV do PTV krece se od 0,5 do 1
cm. Kako bi se osigurala doza za prsni kos, PTV se moZe proSiriti u rebra oko 2 mm.
Takoder je bitno na pocetku postaviti to¢ne granice GTV-a kod karcinoma dojke zbog

lokalne kontrole jer je zbog gustoée dojki sposobnost vizualizacije slaba.
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3.2.4. Indikacije za primjenu radioterapije kod raka dojke
U indikacije za primjenu radioterapije kod raka dojke spadaju primarno zracenje
lokalnog tumora tumora, adjuvantna radioterapija nakon operacije, neoadjuvantna

radioterapija prije operacije i palijativna radioterapija.

Primarno zracenje lokalnog tumora podrazumijeva primjenu visokih doza

zraCenja za ubijanje stanica raka i smanjenje tumora.

Adjuvantna radioterapija je vrsta zracenja koja se primjenjuje nakon Kirurskog
zahvata odstranjenja dojke odnosno mastektomije. Preporucuje se kod pacijentica s
visokim rizikom od lokalnog ili lokoregionalnog povratka bolesti tj. kod pacijentica ¢iji

je primarni tumor bio ve¢i od 5 cm i kojima su bila zahva¢ena najmanje 4 limfna ¢vora.
[27] Pregled randomiziranih ispitivanja radioterapije sugerira da ona poboljSava lokalnu

kontrolu 1 smanjuje rizik od sistemskog recidiva, iako su dugotrajni vaskularni u¢inci
smanjili svaki dobitak u ukupnom prezivljenju. [29] Ukoliko je pacijentica podvrgnuta
postednom zahvatu (odstranjen samo dio dojke), tada je adjuvantna radioterapija
obavezna metoda lijeGenja i prevencije ponovnog povratka bolesti. Terapijski snop je
usmjeren na zid prsnog kosa i ¢esto ukljuCuje regionalne limfne ¢vorove koji dreniraju
dojku. Pokazalo se da terapija zraCenjem nakon radikalne mastektomije poboljSava
lokalnu kontrolu i ukupno prezivljenje. [30] Frakcioniranje se ve¢inom izvodi 50 Gy u 25

frakcija nakon operacije.

Primjena neoadjuvantne radioterapije u lijecenju pacijentica s karcinomom dojke
moze pojednostavniti onkolosko lijeCenje, osigurati kemosenzibilizaciju za poboljSanje
patoloskog odgovora prije kona¢ne operacije 1 pruziti alternativu lijecenja pacijentima
pozitivnim na estrogenske receptore za koje je manje vjerojatno da ¢e odgovoriti na
kemoterapiju. Postoji misljenje da se u pazljivo odabranoj podskupini pacijenata prema
njihovim histopatoloskim i molekularnim znacajkama, moze izbjec¢i potreba za kirurSkim
zahvatom i na taj na¢in omoguciti izlje¢enje. [31] Doze iznose izmedu 25 i 60 Gy za cijelu

dojku i drenirajuce limfne ¢vorove.

Palijativna radioterapija se provodi kada znamo da do izljecenja nec¢e dodi, ali
njome mozemo poboljsati kvalitetu zivota pacijentice. Palijativna RT za tumor dojke je

ucinkovit tretman za presadnice u kostima i mozgu, potkozne metastaze, periferne limfne
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¢vorove, bol, krvarenje, ulceracije, iscjedak i nelagodu. [32] Frakcioniranje se obavlja s
30 Gy u 15 frakcija.

3.3. NOVITETI U LIJECENJU RAKA DOJKE

3.3.1. Akcelerirano zracenje dijela dojke

Akcelerirano djelomi¢no zracenje dojke obuhvaca nekoliko u€inkovitih pristupa
koji su pogodni za pacijentice s ranootkrivenim rakom dojke nakon operacije ocuvanja
dojke. Ovi pristupi ukljucuju brahiterapiju s komercijalnim uredajima temeljenim na
balonima, komercijalne intersticijske uredaje, intersticijske katetere i 3D konformalni
pristup isporuke snopa zracenja. Za ovu vrstu pristupa najprikladnije su pacijentice od
minimalno 50 godina, one koje imaju negativne margine minimalno 2 mm, a imaju
primarni tumor veli¢ine do 2 cm. Radioterapija vanjskim snopom za akcelerirano
djelomi¢no zracenje dojke proucavana je s nekoliko vrsta zracenja (fotoni, elektroni 1
protoni) kao i s nekoliko vrsta isporuke kao $to su 3D konformalna radioterapija, IMRT
i tomoterapija. Opcenito, radioterapija vanjskim snopom nudi izvrsnu pokrivenost ciljnog
volumena i homogenost doze. Protonska terapija moze smanjiti dozu za nezahva¢enu
ipsilateralnu dojku, srce i pluca na ra¢un smanjenja ciljnog volumena i poveéane kozne
toksicnosti. Takoder, razvija se 1 interes za stereotaksijsku radioterapiju tijela putem
CyberKnifea i planira se provoditi putem akceleriranog zra¢enje dijela dojke. CyberKnife
radiokirurgija za rak dojke danas je jos uvijek eksperimentalna metoda, medutim rani
podaci pokazuju dobru izvedivost i sigurnost u kratkom razdoblju pra¢enja od 18 mjeseci.
[33]

3.3.2. Hipofrakcionirano zracenje cijele dojke

Danas je hipofrakcionirano zracenje cijele dojke standardna opcija kod zracenja
dojke vecine Zena. Kada ga usporedujemo s konvencionalnim frakcioniranjem mozemo
zakljuciti da je lokalna kontrola jednaka, a kozmeticki rezultati 1 komplikacije jednaki ili
neznatno lo$iji. Postoje mnoge potencijalne prednosti koje ukljuuju prakti¢nost za
pacijenta, smanjena kozna toksi¢nost i smanjeni troskovi zdravstvene njege. Medutim,
postoje odredena ogranienja kod proSirenja ukupnih prednost za koriStenje
hipofrakcioniranog zracenja cijele dojke za specificne podskupine. Takoder, jo§ uvijek

postoje kontroverze kod koriStenja ove radioterapijske tehnike kod Zena mladih od 50
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godina, visih stadija tumora i tumora koji zahtijevaju "booster" dozu. Velike dojke i velika
udaljenost izmedu srednjih aksilarnih linija se smatraju relativnim kontraindikacijama
zbog toga $to dolazi do heterogenosti doze u dojci koje moze i¢i ¢ak i do 7%.
Konvencionalno frakcioniranje i dalje ostaje standard za zene koje imaju nehomogenost
doze vecu od 7%, zahtijevaju kemoterapiju ili trebaju zracenje regionalnog limfnog
¢vora. [33]
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4. ZAKLJUCAK

Radioterapija karcinoma dojke je klju¢na metoda u lijecenju ove zlo¢udne bolesti.
O nacinu provodenja radioterapije najvise ovisi to u kojem se stadiju nalazi rak, a za
njegovo otkrivanje danas postoji nekoliko modaliteta kao $to su mamografija koja je
zlatni standard, ultrazvuk, magnetska rezonanca i na kraju sama biopsija tkiva. Nakon sto
je utvrdena prisutnost raka, pacijentica se podvrgava pretragama koje ¢e slikovno utvrditi
postojanje metastaza. To su CT prsista, trbuha, zdjelice i mozga i scintigrafija kosti.
Pomo¢u TNM Klasifikacije se odreduje stadij bolesti i stupanj proSirenosti bolesti te
planira strategija lije¢enja koja cesto ukljucuje i radioterapiju. Lije¢nik odreduje
indikaciju za zracenje, terapijski volumen, ukupnu dozu zracenja i nac¢in frakcioniranja.
Kako je ve¢ spomenuto da je radioterapija vrlo slozena tehnika koja mora biti smisljeno
odradena, postoje i razne radioterapijske tehnike koje na razli¢it nacin isporucuju
predvidenu dozu, a u to spadaju 3D konformalna radioterapija, IMRT, IORT i 4D
radioterapija. Znacajnu ulogu u radioterapijskom lijeCenju raka dojke ima radioloski
tehnolog koji provodi i CT simulaciju — pocetni korak u planiranju radioterapije. Nakon
toga se ocrtavaju organi od rizika, ciljni volumeni (GTV, CTV i PTV), a sama
radioterapija moze biti primijenjena prije operacije, nakon operacije i u palijativne svrhe.
Noviji pristupi radioterapije raka dojke ukljuc¢uju hipofrakcionirano zracenje i

akcelerirano zracenje dijela dojke.
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