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Σύγκριση ογκολογικού αποτελέσματος της ογκοπλαστικής χειρουργικής με τις γνωστές συντηρητικές για το μαστό επεμβάσεις
H ογκοπλαστική χειρουργική (Οncoplastic Surgery, O.S.) έχει αποκτήσει εξέχουσα θέση στο πεδίο των επεμβάσεων για τον καρκίνο του μαστού λόγω των πλεονεκτημάτων της (1):

· Δυνατότητα αντιμετώπισης μεγαλύτερων όγκων με συντηρητική προσέγγιση

· Δυνατότητα επεμβάσεων συμμετρίας στον ετερόπλευρο μαστό

· Επίτευξη ευρύτερων ορίων εκτομής (λιγότερες υποτροπές)

· Αφαίρεση μεγάλων τμημάτων μαστού, ειδικά άμφω, μειώνει τον κίνδυνο εμφάνισης μετάγχρονων καρκίνων

· Σε μεγάλους λιπώδεις μαστούς μετεγχειρητικά χορηγείται καλύτερης ποιότητας ακτινοθεραπεία

· Βελτίωση εικόνας του σώματος βελτιώνει τη συμμόρφωση της ασθενούς στη θεραπεία και την αποτελεσματικότητα της θεραπείας (δια της ψυχολογικής ευρωστίας επί του ανοσολογικού συστήματος) 

Την τελευταία 20-ετία έχει τεκμηριωθεί η ασφάλεια των συντηρητικών επεμβάσεων (Breast Conserving Surgery, BCS) για τον καρκίνο του μαστού. Μεγάλες σειρές των Fisher B και Veronesi U (2,3) απέδειξαν ότι για όγκους Τ1-2 η συνολική και ελεύθερη νόσου επιβίωση είναι ίδια σε τεταρτεκτομή και μαστεκτομή. Όμως 20-30% των επεμβάσεων διατήρησης μαστού έχουν πτωχό αισθητικό αποτέλεσμα, που επιδεινώνεται μετά την ακτινοθεραπεία. Επιπλέον, το αποδεκτό μέγεθος του χειρουργικού παρασκευάσματος βιβλιογραφικά μπορεί να φθάνει ως 10% του μαζικού παρεγχύματος (4) ή κατ’ άλλους ως 20% (5).

Μετά την επιστημονική κατοχύρωση των επεμβάσεων διατήρησης και την ολοένα αυξανόμενη χρήση της ογκοπλαστικής η μαστεκτομή περιορίζεται σε: Τ4 όγκους και φλεγμονώδεις καρκίνους, ευρεία παρουσία - κατανομή DCIS και κακοήθων μικροαποτιτανώσεων, πολυκεντρική νόσο και άλλες περιπτώσεις όπου υγιή όρια εξασφαλίζονται μόνο με μαστεκτομή (π.χ. διαδοχικές επανεκτομές με θετικά όρια). Για τις συντηρητικές επεμβάσεις, από την άλλη, επιδιώκoνται πάντα υγιή όρια εκτομής, δεν πρέπει να υπάρχει  αντένδειξη για ακτινοθεραπεία και η σχέση μεγέθους όγκου και μαστού να επιτρέπει εκτομή με καλό κοσμητικό αποτέλεσμα (6).

Η επιλογή της ορθής ανά περίπτωση ογκοπλαστικής επέμβασης (7,8) καθορίζεται από: την πτώση, το σχήμα και το μέγεθος του μαστού, αλλά και από τη θέση του όγκου (τεταρτημόριο προς εκτομή). Επιτυγχάνονται εκτομές >15-20% του μαζικού αδένα και αντιμετωπίζονται όγκοι σε δύσκολες θέσεις με πολύ πτωχά αισθητικά αποτελέσματα (κάτω τεταρτημόρια, άνω έσω, κεντρικά, υπομάστιος πτυχή).

Η ογκοπλαστική παρουσιάζει σχετικά χαμηλά ποσοστά επιπλοκών: 13.1%, ανάλογa των αμιγώς πλαστικών επεμβάσεων (8). Εξ αυτών μόνο στο 3.3% υπάρχει ανάγκη επανεπέμβασης, ενώ τελικά μόνο στο 1.8% αντιμετωπίζεται καθυστέρηση στην έναρξη της επικουρικής θεραπείας. Συνεπώς ο φόβος επιπλοκών από την εφαρμογή ογκοπλαστικής χειρουργικής (λόγω τεχνικά δύσκολων – μεγάλης βαρύτητας επεμβάσεων) και ενδεχόμενης καθυστέρησης της επικουρικής αγωγής είναι αδικαιολόγητος.

Οι τοπικές υποτροπές μετά από επεμβάσεις διατήρησης σχετίζονται με τη νεαρή ηλικία των ασθενών, την πολυκεντρική νόσο, τα θετικά όρια εκτομής,  την αγγειακή διήθηση, το grade ΙΙΙ των καρκινικών κυττάρων και ενδεχομένως το μέγεθος του όγκου (9).
Ως προς τα όρια εκτομής υπάρχουν τα εξής βιβλιογραφικά δεδομένα, με σχετικά ευρεία αποδοχή (10,11):

● Αρνητικό όριο: >2mm υγιές παρέγχυμα ως προς το όριο εκτομής 

● Θετικό όριο: παρουσία καρκινικών κυττάρων στο όριο εκτομής

● Εγγύς όρια: παρουσία καρκινικού υλικού μεταξύ ορίου εκτομής και 2mm από αυτό

● LCIS στο όριο εκτομής δε θεωρείται ως θετικό όριο 

● Αναγκαίος ο διεγχειρητικός έλεγχος (ταχεία βιοψία) των ορίων εκτομής και επανεκτομή σε διηθημένα ή εγγύς όρια

● Μη αποδεκτή βιβλιογραφικά η παρουσία καρκινικού υλικού στο όριο εκτομής

Ta όρια εκτομής θεωρούνται ως ο πλέον σημαντικός παράγοντας ως προς την εμφάνιση τοπικής υποτροπής, ενώ το μέγεθος του όγκου είναι ιδιαίτερα σημαντικό για τη συνολική επιβίωση, αλλά πολύ λιγότερο καθοριστικό για την τοπική υποτροπή.

Για τον υπολογισμό της πιθανότητας υποτροπής με βάση τα όρια εκτομής έχει εισαχθεί ο όρος Μargin Ιndex (ΜΙ), o οποίος είναι μαθηματικός υπολογισμός της σχέσης του ορίου ως προς το μέγεθος του διηθητικού όγκου (12): πλησιέστερο όριο (mm) / μέγεθος όγκου (mm) Χ 100. Ειδικότερα για

ΜΙ >5 σε ποσοστό 97% δεν ανευρίσκεται υπολειμματική νόσος σε υλικό επανεκτομής, ενώ για ΜΙ >20 σε ποσοστό 100% δεν ελέγχεται υπολειμματική νόσος σε υλικό επανεκτομής. Όμως ο MI δεν έχει ανάλογη αξιοπιστία για το DCIS.

Η σημασία του μεγέθους του όγκου στην πιθανότητα τοπικής υποτροπής έχει περιοριστεί σύμφωνα με μεγάλες σειρές ασθενών:

· Holland R (13): Πιθανότητα επιτυχίας ελεύθερων ορίων σχετίζεται με την έκταση εκτομής και δεν υπάρχει διαφορά σε όγκους Τ1 ή μεγαλύτερους.

· McMillan RD (14): Υψηλά ποσοστά (ως 39%) υπολειμματικής νόσου χωρίς συσχέτιση με το μέγεθος του όγκου, από τη μελέτη 300 κοιλοτήτων μετά από ογκεκτομή.

· Asgerisson KS (15): Δεν υπάρχει επαρκής τεκμηρίωση για αποφυγή χειρουργικής διατήρησης του μαστού με βάση μόνο το μέγεθος του όγκου και δεν θεωρείται πλέον το μέγεθος του όγκου ως προγνωστικός παράγοντας τοπικής υποτροπής.

· Khanna MM (16): Εκτομές όγκων ως και 12cm χωρίς τοπική υποτροπή εφόσον τα όρια είναι ελεύθερα νόσου.

Η νεαρή ηλικία των ασθενών επηρεάζει δυσμενώς την πιθανότητα τοπικής υποτροπής. Οι Jobsen JJ et al (17) αναφέρουν συγκεκριμένα:

· Συνολική 5-ετής και 10-ετής τοπική υποτροπή σε θετικά όρια 5.6% και 12.2% αντίστοιχα & σε ελεύθερα όρια 3.1% και 6.9% aντίστοιχα.

· Σε ηλικία <40: 5-ετής τοπική υποτροπή 8.4% σε ελεύθερα όρια και 36.9% σε διηθημένα όρια. Το γεγονός αυτό αποδίδεται στο ότι οι όγκοι σε νεαρή ηλικία είναι πιο επιθετικοί και τα θετικά όρια σε νέες ασθενείς σχετίζονται με: πολυεστιακότητα - κεντρικότητα, λοβιακό ιστολογικό τύπο, διήθηση μασχαλιαίων λεμφαδένων και μεγάλο μέγεθος όγκου.

Oι παραδοσιακές επεμβάσεις διατήρησης του μαστού (BCS) διαφέρουν σε αρκετά στοιχεία από τις ογκοπλαστικές (O.S.), όπως (7): 

· Νεότερες γυναίκες επιθυμούν τις ογκοπλαστικές επεμβάσεις (επίτευξη συμμετρίας μαστών)

· Χρόνος επέμβασης μεγαλύτερος σε O.S. (117min) vs BCS (81min), ίδιος όμως χρόνος νοσηλείας

· Επιπλοκές (μικρής βαρύτητας) συχνότερες σε O.S. 

· Μέσο μέγεθος παρασκευάσματος (190 vs 100cc) και όρια εκτομής μεγαλύτερα σε O.S.

· Όρια: στα 2mm δεν υπάρχει διαφορά, ενώ σε >5mm & >10mm η διαφορά είναι στατιστικά σημαντική υπέρ της O.S.: καλύτερος τοπικοπεριοχικός έλεγχος – μείωση τοπικών υποτροπών

· Διηθημένα όρια στατιστικά συχνότερα σε ασθενείς με BCS, με συνέπεια τη συχνότερη ανάγκη επανεκτομής – μαστεκτομής: 18.5 % vs 13%

· O.S.: μέγεθος παρασκευασμάτων με αρνητικά όρια >3 φορές εκείνων με θετικά - εγγύς όρια

· O.S.: μέγεθος παρασκευάσματος / μέγεθος όγκου & αρνητικά όρια είναι >7 φορές του αντιστοίχου με θετικά - εγγύς όρια.

Βιβλιογραφικά δεδομένα ως προς τη συχνότητα διήθησης των ορίων εκτομής μετά από επεμβάσεις διατήρησης του μαζικού αδένα:

· Rietjens M (The Breast 2007, 16:387-95): θετικά & εγγύς όρια 8% (Ο.S.)

· Fitoussi AD (PRS J 2009, 125:454-62) : θετικά & εγγύς όρια 18.9% (Ο.S.)

· Giacalone PL (Ann Surg Oncol 2006, 14:605-14): διηθημένα όρια 10% (Ο.S.)

· Da Silva AV (The Breast 2007, 16:411-9): θετικά & εγγύς όρια 6.7% (Ο.S.)

· NSABP B-06 μελέτη: 10%

· EORΤC μελέτη: ως 48%!

Σε περιπτώσεις διηθημένων ορίων αναφέρονται οι ακόλουθες επιλογές: 

● Mαστεκτομή άμεσα (?)

● 1 απόπειρα επανεκτομής (Fisher B et al, N Engl J Med 1985, 313:665-673), με αποτέλεσμα ποσοστό μαστεκτομής 10%

● 2 απόπειρες (Jacobson JA et al, N Engl J Med 1995, 332:907-11), περιορίζοντας το ποσοστό των μαστεκτομών σε 0.83% 

● Μέγιστο 3 απόπειρες (18), με σκοπό τον περιορισμό των μαστεκτομών σε πολύ μικρά ποσοστά.

Μεγάλες σειρές με ογκοπλαστικές επεμβάσεις για καρκίνο του μαστού παρουσιάζουν τα συγκριτικά τους πλεονεκτήματα, τόσο από αισθητική άποψη, όσο και από ογκολογική ασφάλεια. Οι Fitoussi AD et al (8) στη σειρά τους με 540 περιπτώσεις αναφέρoυν εγγύς – θετικά όρια εκτομής σε 102/540 ασθενείς. Εξ αυτών έγινε επανεκτομή σε 11, ακτινοθεραπεία σε 40 και μαστεκτομή σε 51. Η 5-ετής τοπική υποτροπή ήταν 6.8% (συμπεριλαμβανομένων και όγκων >5cm), ενώ η 5-ετής συνολική επιβίωση ήταν 93% και η ελεύθερη νόσου επιβίωση ήταν 88%. Τα αισθητικό αποτέλεσμα αναφέρεται σε 98% στο 1ο έτος και 91% στα 5 έτη. Οι Rietjens M et al (10) αναφέρουν στο άρθρο τους με 148 ασθενείς μέσο βάρος εκτομής 198gr, υγιή όρια σε 135 ασθενείς (91%), εγγύς όρια σε 5 ασθενείς (3%) και θετικά όρια σε 8 ασθενείς (5%). Σε follow up 74 μηνών (10-108) παρατηρήθηκαν 5 υποτροπές σε μέσο διάστημα 23 μηνών (12-36) σε Τ2 μόνο όγκους. Σε ηλικίες <45  παρατηρούνται στατιστικά συχνότερα τοπική υποτροπή, μεταστάσεις, θάνατοι. Μεταστατική νόσος και θνητότητα είναι στατιστικά συχνότερα σε ≥Τ2 όγκους, Grade ΙII, ≥2 θετικούς μασχαλιαίους λεμφαδένες και αρνητικούς υποδοχείς ER/PgR.

Σύγκριση μελετών ως προς την πιθανότητα τοπικής υποτροπής: 

· (Ο.S.) Rietjens M: 3% σε μέσο follow up 74 μηνών (10-108)

· (O.S.) Fittusi AD: 6.8% (5-ετής, συμπεριλαμβανομένων και όγκων >5cm)

· (O.S.) Da Silva AV: 3.3% σε μέσο follow up 16 μηνών (4-28)

· Jacobson JA (N Engl J Med 1995, 332:1233-41): 7.7% (5-ετής) & ως 18% (10-ετής) για Τ1 – Τ2 όγκους

· Fisher B (N Engl J Med 2002, 347:1233-41): 3% (5-ετής) & 17% (10-ετής) για όγκους κατά κύριο λόγο <2.5cm
· ΝSABP Trial 14.3% (10-ετής επίπτωση)

· Dewar JA (START Trial, J Clin Oncol 2007, 25:S18): 3.5% (5-ετής)

· ΝSABP Trial 14.3% (10-ετής επίπτωση)
· Ιnstitude Curie 9.4% (5-ετής)
· Μilan Trial 0.5% (5-ετής) & 8.8% (20-ετής), για Τ1 όγκους μόνο

Συνεπώς η ογκοπλαστική αντιμετώπιση θεωρείται εξίσου ασφαλής με τη μαστεκτομή σε Τ1 όγκους και ίσως ασφαλέστερη της κλασσικής συντηρητικής χειρουργικής για ≥Τ2 όγκους. Βέβαια ο επιθυμητός στόχος είναι <3% τοπική υποτροπή στην 5-ετία.

Τέλος σε ογκοπλαστικές επεμβάσεις με τεχνικές πλαστικής μείωσης (10) υπάρχει ένα μειονέκτημα στο ότι επί θετικών ορίων είναι δύσκολη η εντόπιση της προς επανεκτομή πλευράς του μαζικού αδένα, με αποτέλεσμα τη συχνή κατάληξη σε μαστεκτομή. Άλλοι ειδικοί επισημαίνουν ότι παρά τη μεταβολή των ορίων του χειρουργικού πεδίου είναι τεχνικά εφικτή η ακριβής επανεκτομή από το χειρουργό μαστού ή τον πλαστικό χειρουργό που έκανε την αποκατάσταση του μαζικού αδένα (1).
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