«Αποκατάσταση σε καρκίνο μαστού με διήθηση 

του θωρακικού τοιχώματος»

1. Ενδείξεις εκτομής θωρακικού τοιχώματος στη τοπική υποτροπή  

Οι Downey και συνεργάτες [1] έθεσαν ως κριτήρια εκτομής θωρακικού τοιχώματος στην τοπική υποτροπή του καρκίνου του μαστού τα κάτωθι:

· Εμμένουσα ή υποτροπιάζουσα βλάβη στο θωρακικό τοίχωμα μετά από μαστεκτομή και ακτινοθεραπεία

· Τοπική υποτροπή στο θωρακικό τοίχωμα μετά από περίοδο ελεύθερου νόσου (DFI) μεγαλύτερη των 2 ετών

· Κοσμητικά δυσάρεστη ή επώδυνη εξελκωμένη μάζα

· Οστεοραδιονέκρωση (άτονο έλκος από ακτινοβολία)
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2. Χειρουργικός στόχος

Ο  στόχος του χειρουργού όταν ένα νεόπλασμα διηθεί το θωρακικό τοίχωμα [1], κινείται σε 3 άξονες: 

1) πλήρης εκτομή της βλάβης σε υγειή όρια, 

2) αντικατάσταση του οστικού ελλείμματος με υλικό ή ιστούς που αποκαθιστούν το ‘’συμπαγές’’ του θωρακικού κλωβού ώστε να αποφευχθεί η παράδοξη αναπνοή και

3) αποκατάσταση του ιστικού ελλείμματος με υγειή μαλακά μόρια ώστε να προστατευθούν μοσχεύματα, σπλάχνα και μεγάλα αγγεία αλλά και να αποφευχθούν μολύνσεις. 
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2Α. Βασικοί κανόνες εκτομής  

Ως τοπική υποτροπή της νόσου [1], ορίζεται η επανεμφάνιση της νόσου επί ή εντός του θωρακικού τοιχώματος, παρακείμενο στο χώρο της προηγηθείσας μαστεκτομής. Αμειγώς περιοχική υποτροπή σε λεμφαδένα του Rotter ή σε μασχαλιαίους λεμφαδένες ή παρακείμενες αιματογενείς μεταστάσεις στο στέρνο ΔΕΝ θεωρούνται τοπική υποτροπή. Έτσι, οι ασθενείς με όγκους του θωρακικού τοιχώματος διαγνωσμένοι ως κακοήθεις, πρέπει να υποβάλλονται σε ευρεία εκτομή.  Οι βασικοί γενικοί κανόνες για την εκτομή του θωρακικού τοιχώματος συνοψίζονται στους κάτωθι:

· Το εύρος της εκτομής δε πρέπει να επηρεάζεται  από την όποια πιθανότητα μη σύγκλεισης του ελλείμματος που προκύπτει. [4,6,7]  
· Η εκτομή πρέπει να είναι en bloc και πλήρης (R0). Πλήρης εκτομή (R0) [1] ορίζεται ως ταυτοποίηση αρνητικών παθολογικών ορίων στους εναπομείναντες ιστούς, καθώς και η κλινική αξιολόγηση από τον χειρουργό ότι όλη ανιχνεύσιμη (και ορατή) νόσος έχει αφαιρεθεί. Η πλήρης μακροσκοπική εκτομή αλλά με θετικά τα όρια στην τελική παθολογοανατομική εξέταση χαρακτηρίζεται ως μικροσκοπικά ελλιπής εκτομή (R1). Μακροσκοπικά υπολειμματική νόσος μετά την εκτομή χαρακτηρίζεται ως R2.

· Απαιτείται η εκτομή μιας πλευράς πάνω και κάτω από την διηθημένη –ες  πλευρά –ες. 

· Απαιτούνται τουλάχιστον 2 cm ελεύθερα ορατά όρια.

·  Υπάρχει επίσεις διάσταση απόψεων για το «πόση έκταση» προσδιορίζει το ευρεία εκτομή. [3,4,

HYPERLINK "http://asianannals.ctsnetjournals.org/cgi/content/full/6/3/212" \l "R13"6,7]  Σε μελέτη Τούρκων Θωρακοχειρουργών [2] με 94 ασθενείς με όγκο θωρακικού τοιχώματος, φάνηκε ότι το εύρος της εκτομής δεν επηρεάζει την επιβίωση. Ομοίως ο King και συνεργάτες [5] συμφωνεί στην δική του μελέτη με το γεγονός ότι το εύρος του ελεύθερου ορίου δεν επηρεάζει την επιβίωση αλλά συμπληρώνει, εξάγωντας το συμπέρασμα, ότι το τελευταίο μπορεί να επηρεάζει την συχνότητα της τοπικής υποτροπής. 
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2Β. Βασικοί κανόνες αποκατάστασης του θωρακικού τοιχώματος

Ο βασικός γενικός κανόνας εκτομής του θωρακικού τοιχώματος προβλέπει ότι ελλείμματα μικρότερα των 5 εκατοστών μεγίστης διαμέτρου (ή εκείνα των οπισθίων τόξων των πλευρών πίσω από την ωμοπλάτη και άνωθεν της 4ης πλευράς)  αγνοούνται και το έλλειμα καλύπτεται μόνο με μαλακά μόρια [1,2].                                                                              Ελλείμματα μεγαλύτερα των 5 εκατοστών προκαλούν αποσταθεροποίηση της μηχανικής του θωρακικού κλωβού αλλοιώνοντας τον αερισμό και καταλήγοντας στην παράδοξη αναπνοή (flail chest). Αυτή με την σειρά της οδηγεί στην μείωση του αναπνεόμενου όγκου (Tidal Volume), υποξαιμία, υπερκαπνοία, αύξηση των αντιστάσεων του αεραγωγού και τέλος σε αναπνευστική κόπωση και αναπνευστική ανεπάρκεια. Συνεπώς είναι επιβεβλημένη η αποκατάσταση του οστικού ελλείμματος με ανένδοτη πρόθεση [2,3,4,].
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3. Υλικά αποκατάστασης οστικού ελλείμματος

Τα υλικά που χρησιμοποιούνται για την αποκατάσταση του οστικού ελλείμματος διακρίνονται σε α) Αυτόλογα - βιολογικά και β) συνθετικά προσθετικά.                                                    Στα πρώτα συγκαταλέγονται η πλατεία περιτονία (fascia lata), οι πλευρές και οι χόνδροι. Επίσης, λόγω της βιολογικής του προέλευσης, συμπεριλαμβάνεται και το επεξεργασμένο βόιο περικάρδιο Peri-Guard Repair Patch® (Synovis, St. Paul, MN).                                           Για ιστορικούς λόγους, αξίζει να αναφέρουμε ότι η πρώτη αναφορά για αποκατάσταση θωρακικού ελλείμματος μετά από μαστεκτομή με αυτόλογο υλικό, έγινε από τον Tansini [1] το 1906 που χρησιμοποίησε κρημνό από τον πλατύ ραχιαίο, ενώ αντίστοιχα οι Watson και  James [2] χρησιμοποίησαν το 1940 την πλατειά περιτονία (fascia lata) για την αποκατάσταση του οστικού ελλείμματος.                 
Στον αντίποδα βρίσκονται τα συνθετικά προσθετικά υλικά με κυριότερα τα πλέγματα  (woven meshes) [3], το οστικό «τσιμέντο» ή μεθακρυλικός μεθυλεστέρας  [3,4] και τα μαλακά μοσχεύματα PTFA, [3,4,5] μερικά από τα οποία είναι εμποτισμένα με άργυρο για αντιμικροβιακή προστασία. Στην εν λόγω κατηγορία περιλαμβάνονται και εξωτικά υλικά, όπως οι ράβδοι τιτανίου (STRA.T.OS) [6] και τα κεραμικά υποκατάστατα τύπου Ceratite [7].

4. Το ιδανικό προσθετικό υλικό κατά LeRoux και Shama [8] πρέπει να ικανοποιεί τέσσερις προδιαγραφές. Σκληρότητα, τέτοια ώστε να προσομοιάζει στην ακαμψία του θωρακικού κλωβού και να αποφεύγεται η παράδοξη αναπνοή, ανοσοποιητική αδράνεια τέτοια που να επιτρέπει την ανάπτυξη κοκκιώδους και ουλώδους ιστού και να μειώνεται η πιθανότητα των μολύνσεων, Ευπλαστότητα  για να λάβει το κατάλληλο σχήμα του ελλείμματος και τέλος ακτινοσκιερότητα  ώστε να είναι εύκολα αντιληπτό στην μετεγχειρητική παρακολούθηση.   Παρότι κανένα υλικό δεν βρέθηκε να πληροί όλα τα κριτήρια των LeRoux and Shama, τα συνθετικά προσθετικά (π.χ.  πλέγματα Prolene και Marlex) είναι απολύτως ικανοποιητικά αν δεν λάβουμε υπόψιν την σκληρότητα και περιοριστούμε μόνο στα μεσαίου μεγέθους ελλείμματα με R0 εκτομή (δηλ. χωρίς υπολλειματική νόσο). Ενώ άλλοι συγγραφείς προτιμούν πλέγματα Prolene ή Marlex άλλοι [9] συστήνουν την χρήση του polytetrafluroethylene (Gore-Tex) για όλα τα ελλείματα. Η επιλογή του υλικού είναι στην διακριτική ευχέρεια του χειρουργού και στην εμπειρία του απο το εν λόγω υλικό, δεδομένου και του χρησιμότατου συμπεράσματος της μελέτης του Deschamps και συνεργατών  [10] ότι δηλαδή δεν υπάρχει σημαντική διαφορά στις μετεγχειρητικές επιπλοκές ή στην πορεία των ασθενών πού έλαβαν το ένα ή το άλλο πλέγμα στην αποκατάσταση του θωρακικού ελλείματος. Σε ελλείμματα –κυρίως από εκτομή του στέρνου όπου παρατηρείται μεγάλη σύμπτυξη του θωρακικού τοιχώματος προτιμούνται σκληρά υλικά δηλ ακρυλικά ή sandwich Prolene Methymethacrylate ή Teflon [11]. Παρόλο που τα sandwich methylmethacrylate παρέχουν εξαιρετική σταθερότητα είναι επιβαρημένα με μεγαλύτερο ποσοστό επιμόλυνσης του μοσχεύματος και του χειρουργικού τραύματος. Επίσης έχει και τα προβλήματα που προκύπτουν από την αναγκαίοτητα ψύξης του κατά την διάρκεια του πολυμερισμού του με παγωμένο  φυσιολογικό ορό δυνάμενο να προκαλέσει βλάβες στους πέριξ ιστούς. Τέλος κάποιοι συγραφείς αναφέρουν αυξημένη ροπή στην επιμόλυνση του methylmethacrylate μετά από ακτινοβολία. [12] Τα τελευταία χρόνια έχει τροποποιηθεί η τεχνική και το sandwich περιέχει πια διασταυρούμενες δοκίδες από τσιμέντο παρά μια ενιαία πλάκα, στοχεύοντας έτσι στην βελτίωση της στατιστικής του στις μετεγχειρητικές επιπλοκές.                                                        





 Κλείνοντας εδώ, αξίζει να αναφέρω μια παράδοξη παρατήρηση που προκύπτει από την ανάγκη αποκατάστασης της σταθερότηταςκαι ακαμψίας  του θωρακικού τοιχώματος στο flail chest των τραυμάτων. Το περίεργο είναι ότι σε όλες τις εκτομές του θωρακικού τοιχώματος για κακοήθεια υπάρχει παράδοξη αναπνοή (flail chest) αλλά δεν συνοδεύεται από την αναπνευστική ανεπάρκεια που παρατηρείται στις αντίστοιχης έκτασης βλάβες τραυματικής ετιολογίας. 
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7. Επιπλοκές της εκτομής του θωρακικού τοιχώματος

Οι επιπλοκές μετά από εκτομή θωρακικού τοιχώματος είναι συχνές και κυμαίνονται από 46% στο 69 σε δύο από τις μεγαλύτερες σειρές του είδους των Mansour και Deschamps [1,2]. Οι επιπλοκές εκ του αναπνευστικού περιλαμβάνουν πνευμονίτιδες, ARDS και ατελεκτασίες που είναι οι μακράν συχνότερες με ποσοστό 24% [1]. Οι επιπλοκές από την χειρουργική τομή όπως μολύνσεις, διασπάσεις, νεκρώσεις των κρημνών και αιματώματα κυμαίνονται από 8% έως 20% [1,2,3].  

Δεν έχει αποσαφηνιστεί αν η χειρουργική τεχνική, η επιλογή του προσθετικού υλικού ή αμφότερα επηρεάζουν την στατιστική των αναπνευστικών επιπλοκών. Παλαιότερες μελέτες είχαν αναλύσει διάφορους παράγοντες κινδύνου που μπορεί να προδιαθέσουν σε μετεγχειρητικές επιπλοκές αλλοιώνωντας είτε την αναπνευστική μηχανική είτε επηρεάζοντας την επούλωση, όπως το υλικό του μοσχεύματος, η ηλικία του ασθενούς, η έκταση του ελλείματος, η συνεξαίρεση του στέρνου, η συνεξαίρεση πνευμονικού παρεγχύματος, προυπάρχοντα νοσήματα, ανοσοκαταστολή, προηγειθείσα χημειοθεραπεία ή ακτινοβολία, επανεπέμβαση και επιλογή κρημνού.

Στην μελέτη του Weyant οι κυριότεροι παράγοντες κινδύνου είναι:

· η ηλικία του ασθενούς, 
· η έκταση του ελλείμματος, 
· η συνεξαίρεση του στέρνου και 
· η συνεξαίρεση πνευμονικού παρεγχύματος.  
Συγκεκριμένα οι ασθενείς με ηλικία μεγαλύτερη των 60 χρονών διατρέχουν αυξημένο κινδυνο σε σχέση με τον υπόλοιπο πλυθησμό. Επίσης φαίνεται να υπάρχει συσχετισμός ανάμεσα στον αριθμό των εξαιρεθέντων πλευρών και την συχνότητα των επιπλοκών.

Τέλος, η συναφαίρεση πνευμονικού ιστού με το θωρακικό τοίχωμα έχει επιβαρυντικό ρόλο στην θνησιμότητα των εκτομών [2]. Στην μελέτη του Kamal A. Mansour που περιλάμβανε 200 ασθενείς με εκτομή του θωρακικού τοιχώματος για κακοήθεια, η θνησιμότητα ήταν ίδια για τους ασθενείς που μαζί με το θωρακικό τοίχωμα αφαιρέθηκε enbloc τμήμα πνεύμονα με εκείνους που αφαιρέθηκε μόνο το τοίχωμα (7% και 6% αντίστοιχα).  Όμως  το ποσοστό της μετεγχειρητικής λοίμωξης του αναπνευστικού ήταν αυξημένο στην πρώτη υποομάδα (21%) σε σχέση με την δεύτερη (10%). Παρόλο όμως το αυξημένο ρίσκο της μετεγχειρητικής λοίμωξης του αναπνευστικού, η μετεγχειρητική πορεία ή η παραμονή στην Μ.Ε.Θ. ή και η διάρκεια νοσηλείας δεν είχαν κάποια σημαντική διαφορά.  
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 10.  Αξίζει η εκτομή του θωρακικού τοιχώματος στην τοπική υποτροπή του μαστού;

Οι όγκοι του θωρακικού τοιχώματος απότοκοι της όποιας θεραπείας του καρκίνου του μαστού είναι η δεύτερη πιο συνηθισμένη ένδειξη εκτομής του θωρακικού τοιχώματος [1,2,3]. Ο καρκίνος του μαστού είναι η πιο συχνή κακοήθεια στις γυναίκες και η τοπική υποτροπή του στο θωρακικό τοίχωμα με διήθηση του οστικού τοιχώματος ανέρχεται  στο 1-2% για το Σταδιο Ι και 10-12% για το Στάδιο ΙΙ [4]. Δεν έχει αποσαφηνιστεί η θεραπευτική αξία της εκτομής του θωρακικού τοιχώματος ως  θεραπεία της τοπικής υποτροπής του καρκίνου του μαστού, πιθανώς εξαιτίας της γενικής εντύπωσης ότι εγκυμονεί μια ραγδαίας προόδου μεταστατική νόσο και ότι γενικότερα εκτεταμένες εκτομές δεν είναι οι πλέον ενδεδειγμένες [1]. Στον αντίποδα αυτής της άποψης έρχεται το γεγονός ότι η χειρουργική εκτομή προσφέρει τόση παρηγοριά στις οστεονεκρώσεις, στον πόνο και στις φλεγμονώδεις μολύνσεις που ο Mc Kenna και οι συνεργάτες του διεύρυναν τις ενδείξεις εκτομής της τοπικής υποτροπής υπό την προυπόθεση ότι δεν υπάρχει εγκεφαλική μετάσταση, διήθηση του μυελού ή εκτεταμένη μεταστατική νόσος σε δύο όργανα. Ο Downey και συνεργάτες δημοσίευσαν την εμπειρία τους στο Memorial Sloan Kettering επί της επιβίωσης αυτής της ομάδας ασθενών. Από 38 γυναίκες με τοπική υποτροπή του καρκίνου του μαστού που αντιμετωπίστηκαν με εκτομή του θωρακικού τοιχώματος, η συνολική επιβίωση στα 1, 3 και 5 έτη ήταν 74%, 41% και 18% αντίστοιχα ενώ το ποσοστό των ασθενών που παρέμειναν ελεύθερες νόσου στην ίδια περίοδο του follow up, χωρίς δηλαδή τοπική υποτροπή, ήταν  59%, 42% και 13% αντίστοιχα. Επιπλέον, η περιοχική λεμφαδενοπάθεια και το μέγεθος του μεγαλύτερου νεοπλασματικού όζου στο θωρακικό τοίχωμα (>4 cm) ήταν οι σημαντικότεροι προγνωστικοί δείκτες για την ενδεχόμενη υποτροπή. Τέλος, οι λεμφαδενικές μεταστάσεις (κυρίως της έσω μαστικής) ήταν ο μόνος προγνωστικός δείκτης για την μακροχρόνια επιβιώση. 






    

                   Εν κατακλείδι, η εν λόγω μελέτη καταλήγει στο ενδιαφέρον συμπέρασμα, ότι παρά την χαμηλή θνητότητα  και την άριστη ανακούφιση των ασθενών, η εκτομή του θωρακικού τοιχώματος πιθανόν δεν συμβάλλει στην βελτίωση των στατιστικών επιβίωσης.
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