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1. Diagnostika

Obligatorni vySetreni (staging):
- anamnéza a fyzikalni vySetfeni
- zobrazovaci metody:

o CT hrudniku, bficha a panve —nativné a po aplikaci KL 1.v. + pozitivni
¢i negativni KL p.o., nativné od jugula po symfyzu, postkontrastni
vySetfeni - arterialni faze jatra-ledviny, vendzni faze od jugula po
symfyzu

o rtg plic (pokud nebylo provedeno CT hrudniku, u nepokrocilych
nadori)

o mammografie a sonografie prsu

o scintigrafie skeletu

- patologie:
zavér z tru-cut biopsie musi obsahovat alespoi:

o histologicky typ a grade nadoru
v pfipadg, ze je planovana neoadjuvance , jesté navic:

o steroidni receptory- pozitivni/negativni (ER %, PR%)

o prolifera¢ni aktivita dle Ki67 %

o HER2 (metodika) - pozitivni/negativni/odeslano do ref. laboratote
definitivni histologie musi obsahovat MKN kod, MKN-O kod a TNM
klasifikaci a kromé vySe uvedenych jesté tyto udaje:

o velikost nddoru, multifokalita

o in situ karcinom

o pfitomnost angioinvaze (lymfatické cévy, krevni cévy)

o resekéni okraje — intaktni, pozitivni/ktery okraj (vzdalenost invazivni

komponenty od nejblizsiho okraje v mm)
sentinelova uzlina ¢i uzliny axilly - pocet pozitivnich/pocet vySetfenych
uzlin (pfi pozitivnich uzlinach typ metastazy). Pii pozitivnich uzlinach
- metastizy omezeny na uzliny/prorastani pfes pouzdro uzliny.
o v piipadné neoadjuvance zhodnoceni regrese dle Chevalliera
o mnepovinné:
= rtozdéleni podle klinicko-patologického subtypu — luminalni
A.B, HER2 pozitivni, triple negativni
= Nottinghamsky prognosticky index (NPI)
= VySetreni p53
- laboratorni vySetieni:
o krevni obraz, biochemie, pfedoperacni hladiny CEA, Ca 15-3
- ostatni doplitkova vysetieni:
o u zen gynekologické vySetfeni
o stanoveni nutri¢niho stavu

e

Fakultativni vySetreni:
PET/CT - diff. dg. pi1 podezieni na recidivu ¢1 generalizaci
- MRI jater — diff. dg. metastaz a hemangiomu
- MRI prsu — pii neprukaznosti MG
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2. TNM Klasifikace (7. verze)
Klinicka TNM klasifikace:

TX
TO
Tis

Tl

T2
T3
T4

primérni nador nelze hodnotit

bez znamek primarniho nadoru

karcinom in situ

Tis (DCIS)  duktalni karcinom in situ

Tis (LCIS)  lobularni karcinom in situ

Tis (Paget)  Pagetova choroba bradavky bez nadoru

nador 2 cm nebo méné v nejvétsim rozméru

TImi mikroinvaze 0,1 cm nebo méné v nejvétsim rozméru

Tla veétSinez 0,1 cm, ne viak vice nez 0,5 cm v nejvétsim rozméru

TIb  vétsinez 0,5 cm, ne viak vice neZ 1 cm v nejvét§im rozméru

Tlc  vétSineZ 1 cm, ne v8ak vice neZ 2 cm v nejvétSsim rozméru

nador vétsi nez 2 cm, ne vak vice neZ 5 cm nejvétsim rozméru

nador vétsi nez 5 cm v nejvétsim rozméru

nador jakékoliv velikosti s pfimym $ifenim do stény hrudni nebo do kize

T4a  Sifeni na sténu hrudni (Zebra, mezizebemni svaly, m.serratus ant.)

T4b  edém (vcetné peau d'orange) nebo ulcerace kiiZze prsu nebo satelitni
koZni uzly omezené na tyZ prs

T4c  kritéria 4a a 4b dohromady

T4d  inflamatorni karcinom

Regionalni uzliny:

£A B RRD

NO
Nl
N2

N3

Datum vydani
1. 2. 2017

axilarni, déli se na I, II. a II1. (apikalni) etaz
infraklavikularni

vnitini mamarni stejnostranné (podél a. mammaria interna)
supraklavikulamni stejnostranné

intramammarni (zafazuji se mezi axilarni I.etaz)

regionalni mizni uzliny nelze hodnotit (napf. dfive odstranéné)

v regionalnich miznich uzlinach nejsou metastazy

metastazy v pohyblivé stejnostranné axilarni mizni uzling (uzlinich) etéze I, II

metastazy ve fixované stejnostranné axilarni mizni uzling (uzlindch) etaze I, II,

nebo klinicky zfejma stejnostrannd vnitfni mamarni uzlina (uzliny), bez

klinicky evidentnich metastaz v axildrnich miznich uzlinich

N2a  metastdzy v axildrnich miznich uzlindch (uzling), fixovanych navzijem
nebo k jinym strukturam

N2b  metastdzy pouze v klinicky zfejmych vnitinich mamérnich miznich
uzlinach (uzling), bez klinicky evidentnich metastaz v axilarnich
miznich uzlinach

metastazy ve stejnostrannych infraklavikularnich miznich uzlinich (uzling) s

nebo bez postizeni I a II. etaze axildmich miznich uzlin; nebo klinicky zfejmé

ve stejnostranné vnitini mamarni mizni uzling (uzlinach) s piftomnosti klinicky

evidentnich metastdz v axilarich miznich uzlinich etaZe I, II; nebo metastizy

ve stejnostranné supraklavikularni mizni uzling (uzlinich), s nebo bez

postiZeni axilarnich nebo vnitinich mamarnich miznich uzlin

Autor Schvalit Verze Straha Aktualizace
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MX
MO
Ml

N3a metastazy v infraklavikulami mizni uzlin€ (uzlinach)
N3b metastdzy ve vnitinich mamarnich a axilarnich miznich uwzlinach
N3c metastazy v supraklavikularni mizni uzliné (uzlinach)

vzdalené metastazy nelze hodnotit
nejsou vzdalené metastazy
vzdalené metastazy

Patologicka pTNM klasifikace:

Kategorie pT odpovidaji kategoriim T.

Patologicka N klasifikace vyzaduje resekci a histologické vySetfeni 6 a vice miznich uzlin
alespoii z dolni etdZe. Jsou-li mizni uzliny negativni, ale nebylo dosaZeno standardné
vySetfovaného poctu, klasifikuje se jako pNO.

Pro patologickou klasifikaci je mozno pouzit vySetieni jedné nebo vice sentinelovych miznich
uzlin. Je-li klasifikace zaloZena pouze na biopsii sentinelové uzliny bez nasledné disekce
axilarnich miznich uzlin, mélo by se pouzit oznaceni pro sentinelovou mizni uzlinu (sn), napi.

pN1(sn).
pNX

pNO

regionalni mizni uzliny nelze hodnotit (nebyly k vySetfeni odstranény nebo
byly odstranény drive)

v regionalnich miznich uzlindch nejsou metastazy (jednotlivé nadorové buriky
nebo malé shluky bunék, ne vét$i nez 0,2 mm v nejvét§im rozméru se oznacuji
jako pNO)

pN1mi mikrometastazy (vét$i nez 0,2 mm, ne vSak vét$i nez 2 mm v nejvétsim

pNI1

pN2

pN3

Datum vydani
1. 2. 2017

rozmeéru)

metastdzy v 1- 3 stejnostrannych axilarnich miznich uzlinach (uzling) a/nebo

ve stejnostrannych vnitfnich mamarnich miznich uzlinach s mikroskopickymi

metastdzami detekovanymi pii disekci sentinelové mizni uzliny, avSak klinicky

nepritkazné

pNla metastazy v 1-3 axilami mizni uzliné (uzlinach), z nichz alespon jedna
Jje vétsi nez 2 mm v nejvét§im rozméru

pN1b wvnitini mamémi mizni uzliny smikro- nebo makroskopickymi
metastazami detekovanymi pii disekci sentinelové mizni uzliny, avsak
klinicky neprikazné

pNlc metastazy v 1-3 axilamich miznich uzlinach a vnitfnich mamarnich
miznich wuzlindch, s mikro- nebo makroskopickymi metastdzami
detekovanymi pii disekci sentinelové mizni uzliny, avSak klinicky
neprukazné

metastazy v 4 - 9 stejnostrannych axilarnich miznich uzlinach, nebo v klinicky

zjevnych stejnostrannych vnitinich mammarnich miznich uzlinach (uzling), bez

metastaz v axilarnich miznich uzlinach

pN2a metastazy v 4 - 9 axilarnich miznich uzlinach, z nichz alespoii jedna je
vétsi nez 2 mm

pN2b metastazy v klinicky zjevné vnitini mammarni mizni uzliné (uzlinach),
pii nepfitomnosti metastaz v axilarnich miznich uzlinach

metastazy popsané nasledovné:

Autor Schvaélil Verze Strana Aktualizace
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pPN3a metastazy v 10 a vice axilarnich miznich uzlinach (alespoti jedna je
veétSi neZ 2 mm), nebo metastazy v infraklavikularnich miznich uzlinach

pN3b metastizy v klinicky zjevné vnitini mamérni uzling (uzlinch) s
piitomnosti pozitivni axildrni mizni uzliny (uzlin); nebo metastizy ve
vice nez 3 axilarnich miznich uzlinich a wvnitfnich mammaérnich
uzlinach smikro- nebo makrometastizou zjisténou pii disekci
sentinelové uzliny, aviak klinicky neprikazné

pN3c metastazy v nadklickové mizni uzling (uzlinach)

ypN  pouziva se k popisu nalezu po piedchozi 1é¢bé (napf. neoadjuvanci)
Kategorie pM odpovidaji kategoriim M.

Rozdéleni do stadii

Stadium 0  Tis NO MO
Stadium JA Tl NO MO
Stadium IB  TO, T1 Nlmic MO
Stadium ITA TO, T1 N1 MO
T2 NO MO
Stadium IIB T2 N1 MO
13 NO MO
Stadium IIIA TO N2 MO
T1, T2 N2 MO
= N1, N2 MO
Stadium IIIB T4 NO, NI, N2 MO0
Stadium ITIIC jakékoliv T N3 Mo

Stadium IV~ jakékoliv T  jakékolivN M1

R- klasifikace
Pfitomnost &1 nepfitomnost rezidualniho nadoru po 168b& se popisuje pomoci symbolu R.
RX  pfitomnost rezidudlniho nadoru nelze hodnotit
RO  bez rezidualniho nadoru
R1  mikroskopicky rezidualni nador
R2  makroskopicky rezidualni nador

3. Histologie (dle WHO Klasifikace z roku 2012):

Neinvazivni karcinomy
- Duktalni karcinom in situ (DCIS)
- Lobularni karcinom in situ (LCIS, = lobuldrni neoplasie)

Invazivni karcinomy
- Duktalni invazivni karcinom (= invazivni karcinom NST)
- Invazivni lobularni karcinom
- Tubuldmi a kribriformni karcinom
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- Karcinom s medularmimi znaky (meduldmi karcinom)
- Metaplasticky karcinom

- Karcinom s apokrinni diferenciaci

- Karcinomy typu nadoru slinnych zlaz ¢i koznich adnex
- Adenoidné cysticky karcinom

- Mukoepidermoidni karcinom

- Polymorfni karcinom

- Mucin6zni karcinom a karcinom s bufikami typu pecetniho prstene
- Karcinom s neuroendokrinnimi znaky

- Invazivni papilarni karcinom

- Ivazivni mikropapilarni karcinom

- Zridka se vyskytujici typy:

- Sekretoricky karcinom

- Onkocytami karcinom

- Sebaceosni karcinom

- Karcinom bohaty na lipidy

- Svétlobunéény karcinom bohaty na glykogen

- Karcinom z acinarnich bunék

Dalsi nadory
- Pagetova choroba
- Intraduktalni papilarni karcinom
- Opouzdieny papilarni karcinom
- Solidné papilarni karcinom
- Adenomyoepiteliom s karcinomem
- Phyllodes tumor

Histopatologicky grading (dle WHO nddoru prsu — semikvantitativni metoda zalofend
na vySetieni pritomnosti tubulii, jaderné pleomorfie a poctu mitdz)
GX  stupeii diferenciace nelze posoudit
G1  dobfe diferencovany
G2  stfedné diferencovany
G3  S$patné diferencovany

4. PS (dle WHO):
0 Normalni aktivita
1 Neschopen namahavéjsi prace, ale ambulantni a muze vykonavat lehéi praci
2 Ambulantni a je schopen se obslouzit, ale neschopen jakékoliv prace. Mimo
lazko >50% dne.
Pouze omezena schopnost se obslouzit. Na [izku >50% dne.
4 Kompletné odkazan na cizi pomoc, stale na lizku

(%)
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S. Strategie lécby podle stadii

Neinvazivni karcinomy

a) DCIS
- prs Setfici vykon s ozafenim celého prsu nebo
ablace prsu + tamoxifen (u ER+)
Disekce axily neni indikovéna. Zvézit provedeni SNB u vysokého rizika.

Modifikovany Van Nuys prognosticky index:

Skore 1 2 3
Veék >60 let 40-60 let <40 let
Velikost v mm <15 16-40 >4]
Okraje v mm >10 1-9 <1
Grading, nekrézy Grade 1,2, bez nekréz Grade 1,2, nekrézy Grade 3

Skore 4-5 (nizké riziko) — bez adjuvantni 1écby

Skére 6-9 (stfedni riziko) — pooperacni radioterapie, boost na lizko jen u mladgich
Zen do 50 let a u tésnych okraji (<1 mm). P¥i pozitivnich okrajich reoperace.

Skore 10-12 (vysoké riziko) — totdlni mastektomie

b) LCIS
- excise a nasledna observace + tamoxifen (u ER+) nebo
profylaktickd bilateralni mastektomie (u pozitivni rodinné anamnézy), po dohod&
s pacientkou event. s rekonstrukei prsti implantaty
Zasahovani LCIS do resekénich okraju neni indikaci k reresekei.
Axilérni disekce se neprovadi. Prospé$nost pooperaéni RT nebyla prokézana.

Invazivni karcinomy

a) Primdrné operabilni ndadory - stadium I, I14, IIB, T3INIM0

konzervativni (zachovny) chirurgicky zékrok (parciélni mastektomie, lumpektomie,
kvadrantektomie), preferovany vykon
ablace prsu v¢. kiizi Setfici modifikace v indikovanych ptipadech)
pi1 nedostate¢né radikdlnim vykonu reoperace ve formé reexcize &i mastektomie (tato
vzdy, je-li 1 reexcize neradikélni). Bezpe¢ny lem znamend miniméalné 5 mm zdravé
tkang, nejisté okraje 2-4 mm zdravé tkdng, pozitivni okraje | mm a méng
vykony na axile:
o standardni disekce axily
o detekce a exstirpace sentinelové uzliny (SNB) ve spolupraci s oddélenim
nuklearni mediciny (indikace: nidory do 3 cm, klinicky a UZ negativni axila)
- adjuvantni (poopera¢ni) systémova lécba (indikace podle pfislusného subtypu a
pritomnosti dalSich rizikovych faktorii - viz St.Gallen konsenzus 2013)
- adjuvantni radioterapie (indikace viz dale)

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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Rizikové faktory (RF):

- postizeni axilarnich lymfatickych uzlin (24, proristani pfes pouzdro)

- velikost tumoru > 5 cm

- grade3

- nizké hodnota nebo negativita hormonalnich receptort

- vysoka proliferaéni aktivita (index Ki-67 nebo MIBI)

- pozitivita HER-2/neu
- vék pod 35 let

- angioinvaze a lymfangioinvaze, perineuralni invaze

Moznosti adjuvantni 1é¢by podle klinicko-patologickych subtypu (St.Gallen 2013):
Stanoveni subtypu je moZzné vySetfenim genotypu nebo aproximativné imunohistochemicky
stanovenim 3 faktoru (ER/PR, HER2/neu, Ki-67). Zatazenim do piislu$ného subtypu je dana
také pravdépodobnost odpovédi nadoru na uréitou systémovou a lokalni [é¢bu.

Ki-67 nizky

Subtyp Klinicko-patologicka Terapie
definice
Luminal A ER+, PR+, HER2-, HT,

CHT zvaZit u N>4,173,G3

Luminal B (Her2-)

ER+, HER2-, Ki-67 vysoky

HT +- CHT,

a/nebo PR negat. nebo |zvdZit podle pozitivity
nizké receptorii a rizika relapsu
Luminal B (Her2+) ER+, HER2+, Ki-67 | CHT + T + HT,
jakékoliv, PR jakékoliv vynechdni CHT  se
nedoporucuje
Non-luminal (Her2+) ER- a PR-, HER2+ CHT + T,

pac. pTiaNO mohou byt
pouze sledované

Triple-negativni (duktalni)

ER- a PR-, HER2-

CHT,
adenoidné cysticky ca
miiZe byt pouze sledovdn

HR pozitivni: >20%, Ki-67 vysoky: >20% (zdleZi ale na lokadlni laboratori)

Pro ziskani dalSich prognostickych a prediktivnich informaci pro rozhodoovani o 16¢bé u pac.
s éasnym HR+ ca prsu, kde neni jasny benefit CHT, lze vyuzit test OncotypeDX, ktery je
pojistovnou VZP hrazen v téchto indikacich (musi splfiovat viechna nasledujici kritéria):

— tumor grade 2

— bez postizeni axilarnich uzlin

— pozitivita ER a negativita HER2
— ptitomnost dalsiho rizikového faktoru (vysoka hodnota Ki-67 nebo PR nizce pozitivni nebo
negativni nebo mikrometastazy v axilarnich uzlinach)
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Moznosti adjuvantni systémové lé¢by u HER2+ ca prsu (podle Modra kniha. 2016):

HER 2 +

Standardni léZba 2Zvaiit pfidat u RF +
— pTia pNO — 0 HT
— pTlapNlmi [—p HT CHT
- HR + pT1lb pNO-1mi |——3p HT CHT, trast
—1 pT1c-3 pNO-1mi | — 3. HT + trast CHT
_— PpT1-3pN1-2a |— p | HT + CHT + trast
— pTla pNO —» 0
— pTlapNimi |—7p 1] CHT
| [ PT1bpNO-Imi | 0 CHT, trast
pTlc-3 pNO-1mi ——» CHT + trast
—— pT1-3 pN1-2a ——> CHT + trast

Moznosti adjuvantni systémové 1é€by u HER2- ca prsu (podle Modra kniha, 2016):

HER 2 -

Standardni Ié&éba
pTlapNO | — 0
HR +

pT1b-3 pNimi-2a > HT

’— pTia pNO 1]

pT1la pNimi 0

| HR- pT1b pNO-1mi 0
—— pTic-3 pNO-1mi CHT
—1 pT1-3 pN1-2a CHT

2Zvafit pridat u RF +

CHT

CHT

CHT

HR — hormondini receptory, HT — hormondlni terapie, CHT — chemoterapie, trast — trastuzumab,

RF — rizikové faktory
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Moznosti adjuvantni hormonoterapie:
Definice menopauzy:
- predchozi bilaterdlni ovarektomie
- vék > 60 let
- v€k < 60 let a amenorrhea po dobu 12 mésica bez podavani CHT, TMX nebo OA,
postmenopauzalni hodnoty FSH a estradiolu v séru
- vek <60 let, pii terapit TMX, postmenopauzalni hodnoty FSH a estradiolu v séru.

e Premenopauzilni pacientky (dopor. ESMO, ASCO a St.Gallen 2015):

_I tamoxifen po dobu 5 let |

RF+:

Premenopauzdlni pacientky j—

RF+:
tamoxifen 5 let + 1A 5 let

pac. do 35 let a premenopauzdini i po CHT:
tamoxifen + LHRH (3-5 let)

e Postmenopauzalni pacientky:

1 tamoxifen na dobu 4,5-6 let

inhibitor aromatazy po dobu 5 let ~ I AlneS ercel o l

— tamoxifen na 2-3 roky —| Al do celkové doby 5 let l
inhibitor aromatazy na 2-3 roky | TMX do celkové doby 5 let |

—l IA nab let |

_1TM)\' na 5 let do celk.doby 10 let

Postmenopauzalni pacientky

U pacientek s nizkym rizikem Ize podat TMX na
dobu 5 let, bez daldi HT

U kontraindikace |A nebo pfi intoleranci TMX
L do 5 let, popr. lze zvaZit podani TMX do
celkové doby 10 let

Moznosti adjuvantni chemoterapie:

- doxorubicin + fluorouracil (AC) 4-6 cykla

- fluorouracil + epirubicin + cyklofosfamid (FEC100) 6 cykla (vék < 35 let)

- doxorubicin + cyklofosfamid 4x + taxan 4x (nebo 12x weekly) (AC+T)

- taxan + antracyklin + cyklofosfamid (TAC) 6 cyklu

Zahajeni adjuvantni chemoterapie optimalné do 4 tydnt od operace. Adjuvantni lécba je
sekvenéni, po CHT nasleduje HT. HT miiZe se podavat soub&zné s RT.

U pacientek s prokdzanou overexpresi HER2 snadory > 1 c¢cm lze pfidat trastuzumab
k chemoterapii zalozené na antracyklinech a taxanech. Upfednostiluje se konkomitantni
podani s taxanem. Celkova doba podavani trastuzumabu je 1 rok.

U triple-negativnich nddort CHT zaloZena na antracyklinech a taxanech.

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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MozZnosti adjuvantni radioterapie:

e po parcialni mastektomii + negativni SNB:
- pooperacni RT na oblast mammy + boost na liZko tumoru (u star§ich Zen
s ER+s T1 RO tumory mozno RT vynechat, je-li planovana HT)

* po parcialni ME + pozitivni SNB, bez disekce axily (doporudeni ESTRO 2013):

- pooperacni RT na oblast mammy + boost na lizko
- ozéfeni LU se fidi stupném rizika postiZeni dalgich uzlin:

Riziko nizké stredni Vysoké
Nalez 1zol.nador.butiky | mikroMTS+RF 3 MTS *
nebo mikroMTS 1-2 MTS bez RF 1-2 MTS+RF *
bez RF MTS+1 mikroMTS | 2 MTS+1 mikroMTS
1 MTS+2 mikroMTS
Ozafovany objem - I. all. etz axily L-III. etdz axily +
L] nad- a podkli¢ek
Rizikové faktory grade3, tumor > 3cm, lymfangioinvaze

Rizikové faktory.: ddle do 1ivahy vzit multifokalitu, lobuldrni typ, extranoddini extenzi,
celkovy pocet uzlin SNB, nepomér pozitivnich a vysetienych uzlin SNB.

* Indikace k axildrni disekci ve 2. dobé: vice nez 2 postizené LU, makroskopickd ECE.
(Arch Pathol Lab Med. 2016,140:791-798; doi: 10.5858/arpa.2015-0140-RA )

¢ po parcidlni ME + disekci axily:
- pooperacni RT na oblast mammy + boost na lizko tumoru (u starsich Zen
s ER+s T1 RO tumory mozno vynechat, je-li planovana HT) +
- indikace RT se fidi stavem uzlin:

Nalez pNO | 1-3 pozitivni uzliny | 4 a vice pozitivnich | neadekvatni
uzlin disekce**

Ozafovany - | apex axily (IIL) + | apex axily (IIL) + | cel4 axila (L-IIL),

objem LU nad- a podklicek* | nad- a podklidek nad- a podkli¢ek

*) pri pFitomnosti rizikovych faktorii: vék < 50 let, G3, Rl okraj, extrakapsuldrni
Sireni, lymfangioinvaze, velikost tumoru nad 5 cm

**) za neadekvdtni se povazuje neprovedeni disekce 1 a II. etdZe axily, pocet 10
odebranych uzlin neni strikini (staci i 6)

o po radikalni ME + disekci axily:
o 1ndikace k ozéafeni hrudni stény:
- pT3, pT4 (zvazit u pT2 pii nepoméru mezi velikosti tu. a mammy)
- pozitivni nebo velmi uzké okraje (<2 mm)
o indikace k ozafeni uzlin (viz tabulka vy3e)

e po neoadjuvantni chemoterapii:
adjuvantni RT se fidi predlééebnou TNM klasifikaci

e po rekonstruk¢ni operaci:
Je-li indikovéana poopera¢ni RT hrudni stény, preferovat okamzitou rekonstrukci
pomoci implantatu nebo odloZenou rekonstrukei (interval 1-1,5 roku mezi RT a rek.)

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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b) Hranicné operabilni a inoperabilni nadory - stadia (IIB), IIIA, IIIB, IT1IC

Neoadjuvantni CHT je indikovana u pacientek, u kterych lze ofekavat odpovéd na CHT:
nizké nebo negativni ER, G3, non-lobularni invazivni karcinom, vysoky prolifera¢ni index
Ki-67. Pouzivaji se rezimy se sekvenénim podavani antracyklinu a taxanu:

- doxorubicin + taxan (AT) 6 cykld

- taxan + antracyklin + cyklofosfamid (TAC) 6 cyklu

- doxorubicin + cyklofosfamid 4x + taxan 4x (AC+T)

Podava se nejméné 6 cykla (4-6 mésicu), prvni zhodnoceni efektu za 6-9 tydnu. Veskera
CHT se podava pied operaci.

U pacientek s prokazanou overexpresi HER2 lze ptidat trastuzumab k chemoterapii zalozené
na antracyklinech a taxanech (podavani konkomitantné s taxanem). Po operaci pokracuje
trastuzumab v monoterapii po celkovou dobu 1 roku.

U pac. s triple-negativnim tumorem zvazit rezim na bazi platinového derivétu.

Neoadjuvantni HT je indikovdna u postmenopauzilnich pacientek, u kterych neni
indikovana CHT a které spliiuji podminky pro dobrou odpovéd’ na HT: pozitivni ER, G1-2,
nizky index Ki-67, lobularni karcinom. Preferovany jsou IA. Podavaji se negjméné 6 meésicu,
zhodnoceni efektu za 2-3 mésice.

Rozsah operacniho vykonu: parcialni nebo radikélni mastektomie, na uzlinach disekce axily,
piipousti se i SNB pokud doslo k regresi uzlin.

Indikace adjuvantni RT se fidi predlécebnou klasifikaci.

c¢) Lokdlné pokrocilé inoperabilni nadory — stadia (II1A), IIIB, ITIC
- erysipeloidni ca
- nadory neodpovidajici na neoadjuvantni lécbu
- nadory niz$ich stadii pi1 odmitnuti nebo kontraindikaci operace

Zakladem je systémova lé¢ba, hormonoterapie a/nebo chemoterapie (rezimy s antracykliny a
taxany), brat do uvahy rizikové faktory (viz vyse), celkovy stav a preference pacientky. Podaji
se 4 cykly, poté lokalni lécba:

operace (vzdy ablace s exenteraci axily) pfi odpovédi na 1é¢bu, nebo

radioterapie (prs + axila a nadkli¢ek) pii nedostateéné odpovédi ¢i u generalizace

Poté nasleduje dalsi systémova lécba (4 cykly CHT +- HT).

d) Metastatické onemocnéni — stadium IV

Zékladem 1é¢by je systémova lé¢ba (HT a/nebo CHT v indikovanych pripadech v kombinaci
s biologickou l1é¢bou) dle zasad uvedenych vyse. K rizikovym faktorum jako je histologicky
typ, grade, stav receptori a HER2, vék, PS a preference pacientky pfistupuje zde lokalizace
metastaz (skelet a mékké tkané - mzsi niziko, HT pt1 ER+ vhodnd, viscerdlni meta - vysoké
riziko, preferovat CHT), odpovéd na piedchozi lécbu, celkovy stav pacientky a jeji
komorbidity.

Datum vydani Autor Schvélil Verze Strana Aktualizace
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Moznosti systémové 1é¢by u metastatického ca prsu:

Dle konsensu ABC2 (Lisabon, 2014) je u HR+ pac. hormonoterapie preferovanou 1ébou ve
2 -3 liniich 1éCby a to i pi pfitomnosti asymptomatickych visceralnich metastéz.
U premenopauzélnich pac. je indikovéna ovarialni kastrace (LHRH, chirurgicka ablace, RT),
v dalSich liniich viz doporuceni pro postmenopauzalni pacientky.
U postmenopauzalnich pac. je preferovanou inicidlni lé¢bou nesteroidni IA nebo TMX. V
dalich liniich je mozno pouZzit steroidni IA, fulvestrant, kombinaci everolimus+exemestan,
megestrol acetat. Sled hormonalni 1éEby u metastatického onemocnéni:
e 1. linie:
- premenopauzalni a perimenopauzalni pacientky: ovaridlni ablace (chirurgick4,
radiacni, LHRH), soub&Zné nebo sekvenéné lze podat tamoxifen.
- postmenopauzalni pacientky: tamoxifen, pfi KI tamoxifenu nesteroidni inhibitory
aromatéazy (anastrozol, letrozol).
e 2 linie:
- IA nesteroidni (po TMX)
- TMX (po IA)
- IA steroidni (po nesteroidnich IA), ev. v kombinaci s everolimem
- fulvestrant (po TMX, 1A)
e 3 linie:
- gestageny (medroxyprogestron acetat, megestrol acetét)

Pfi generalizaci pivodné lokalizovaného onemocnéni je vhodné odebrani nové histologie
s vySetfenim ER+PR, protoZe stav receptorti u metastéz se miize lisit od primérniho tumoru.

Pacientky s HER2+ metastatickym ca prsu by m&ly byt v 1. linii Ié€eny kombinaci zaloZené
na antiHER2 1é€b&. V prvni linii by méla byt nabidnuta kombinace trastuzumab, pertuzumab
a taxan, kromé pacientek s KI k 1écbé taxany. Po selhéni prvni linie by méla byt nabidnuta
lécba trastuzumab emtansinem (t-DM1) ve 2. linii. Po selhani 2 linii antiHER2 lécby by méla
byt pacientka dal IéCena antiHER2 lécbou: kombinace lapatinibt+kapecitabin,
lapatinib+trastuzumab* nebo trastuzumab+CHT*.

U pacientek s HR+ a HER2+ jsou daldimi moZnostmi kombinace: trastuzumab+CHT,
HT+trastuzumab®, samotna HT (pac. s komorbiditami a kontraindikaci antiHER2 16&by).

U pac. s HR+ po skongeni 1é¢by antiHER2+chemoterapie je vhodné pokragovat HT. U pac. s
HR- po vyCerpani antitHER2 terapie dale CHT samotnd. MozZnosti cilené 1é¢by viz schéma
"MozZnosti cilené 1é¢by pokrocilého a metastatického karcinomu prsu".

*) podléha schvéleni RL.

V chemoterapii metastatického ca prsu v soucasnosti je upfednostiiovina monoterapie,
protoZe pouziti kombinace zvySuje pocet nezidoucich a&inki a nemé vliv na celkové pieiti.
Kombinace md vyznam pfi rychle progredujicim onemocnéni.

- 1écha 1. linie (v monoterapii Ize pouZit nasledujici latky: doxorubicin, epirubicin,
docetaxel, paklitaxel, vinorelbin, kapecitabin, gemcitabin, liposomélni doxorubicin,
platinovy derivat, abraxan, kombinaéni rezimy viz kapitola "Chemoterapie")

- 1é¢ba 2. linie (1ze pouzit rovnocenné Iéky jako u 1. linie. Ve &tvrté linii lze pouzit
eribulin. Ve vySsich liniich se pouzivaji léky a kombinace, které nebyly pouzity v
nizSich liniich. Efekt se hodnoti po 3-4 cyklech)

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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Moznosti biologické lécby pokrodilého a metastatického karcinom prsu:

Lé€ba 1. linie Lécba 2. linie Lécba 3. linie

trastuzumab
+pertuzumab  —

+ taxan
trastuzumab mono

— HR+ (pFedlééeni 2 rezimy |—
CHT)

Lapatinib
+ kapecitabin

T-DM1 »

v

—p | trastuzumab +IA

HER2+ |—

trastuzumab

#pertuzumab
+ taxan

trastuzumab mono
(pfedlééeni 2 refimy [
CHT)

everolimus

+ exemestan

(po pFedléteni
nesteroidnim IA)

palbociklib *
—> + letrozol

HR + |—

HER2- t—

_—: CHT (paklitaxel)

HRE + bevacizumab

HR — hormondlnt receptory, CHT — chemoterapie, 1A — inhibitor aromatdzy, T-DM1 — trastuzumab
emtansin, *) dosud nemd tthradu ZP

e) Axilarni lymfadenopatie p¥i negativnim nalezu na prsu

Po provedené disekci axily nasleduje radioterapie prsu a pooperacni RT axily + nadkli¢ku +
boost na axilu.

J) Bilaterdlni karcinom prsu
Metody 1é¢by a jejich sled je stejny jako u unilateralniho karcinomu. V piipadé simultanniho

vyskytu u velkych prsi je vhodna bilateralni totalni mastektomie.

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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2) Lécba recidiv
Nejcast€ji je lokalni recidiva na stén& hrudni (prsu). Polovina pacientek s lokéalni recidivou

ma soucasné 1 visceralni metastazy, asto klinicky némé. Prognéza i u izolovanych lokalnich
recidiv je horsi, DFS za 5 let je 25-30%.

- sténa hrudni (po parcial.operaci) = mastektomie + systémova 1é¢ba

- sténa hrudni (po mastektomii) = excize + pooperaéni RT* + systémova
1é¢ba

- axila (operabilni) = disekce + pooperaéni RT* + systémova
lécba

- axila (inoperabilni) = RT* + systémova 1é¢ba

- vzdalené metastazy = systémova lécba podle zdsad
(rizik.faktory)

*) pokud nebyla v ramci primdrni lécby
Chemoterapie nebo hormondlni 1é¢ba mohou byt predsazeny pred lokalni 1é¢bu
(neoadjuvance).

h) Karcinom prsu v téhotenstvi

Karcinom prsu v téhotenstvi je obtizn&ji diagnostikovan v disledku zmén struktury a
konzistence prsni tkan&, které souvisi s hormonalnimi zménami v téhotenstvi. Diagnostické
postupy jsou stejné, preferujeme sonografické vySetieni a v piipadé nutnosti stanoveni
diagnozy je mozné uziti mamografického vySetieni (s odstinénfm dutiny bfi$ni). Biopsie a
histologické vySetieni je uZivano standardng.

Lécba je individudlni s ohledem na pfani Zeny a stupefi t¥hotenstvi. Operalni feSeni neni
kontraindikované v kterékoli fazi t€hotenstvi. Chemoterapii nepouzivime v prvnim trimestru
gravidity, v druhém a tfetim trimestru je chemoterapie vhodnd, nejsou diikazy o zvySeném
niziku pro plod pfi aplikaci chemoterapie. Hormonédlni manipulace neni v gravidité
smysluplna. Radioterapie se uzivd aZ po ukonéeni gravidity. Nejsou diikazy, Ze by preddasné
ukonceni gravidity zlepSovalo progndzu onemocnéni.

i) Pagetova choroba

Predstavuje 1-4% vSech pfipadi ca prsu. Je charakterizovéna pfitomnosti Pagetovych
nadorovych bunék v epidermis bradavky a dvorce. V 90% piipadd je spojena s nadorem
vprsu, ktery je v 50% pfipadi palpovatelny. Hmatné nadory jsou invazivni, nehmatné
vétSinou DCIS. Pfi negativnim palpaénim nalezu v prsu je vhodné dogetfeni MRL
Terapeutické postupy pi1 samotném postiZzeni dvorce:

- mastektomie + SNB nebo

- exstirpace dvorce + ozafeni celého prsu
Postizeni dvorce + DCIS v prsu:

- mastektomie + SNB nebo

- exstirpace DCIS a dvorce + RT celého prsu
Postizeni dvorce + invazivni ca v prsu:

- mastektomie + SNB nebo

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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exstirpace tumoru a dvorce + RT celého prsu + systémova lécba podle histologie
nadoru v prsu

Jj) Karcinom prsu u muZe

Vétsinu tvoii infiltrujici duktalni karcinom, ER pozitivni. Riziko lokalni recidivy je 20%. Je
lé¢en principielné stejnymi terapeutickymi postupy jako karcinom u Zzeny. Progndza
onemocnéni je hor$i nez u zen. Indikovano genetické Setieni.

6. Modality 1écby

Operace

Vykony na prsu:

®

probatorni excize (LCIS, DCIS, invazivni ca), ev. po UZ nebo stereotaktickém
zacileni loZiska dratkem nebo barvivem, moZnost peroperacniho histologického
vySetieni s naslednym radikalnim (zachovnym nebo abla¢nim) vykonem v jedné dobé
v¢. detekce sentinelové uzliny ¢1 exenterace axilly dle indikace

zachovny vykon - Siroka excize (DCIS, invazivni ca), ev. po UZ nebo stereotaktickém
zacileni loZiska dratkem nebo barvivem, s moznosti peroperacni aplikace znacicich
klipt do lazka tumoru, moZnost peropera¢niho histologického vysetieni

ablace prsu, detekce sentinelové uzliny, v¢. kuzi Setfici modifikace v indikovanych
pfipadech, u DCIS s piihlédnutim ke kategoriim vanNuys Prognostic Index, moZnost
peroperacniho histologického vySetteni

bilateralni profylaktickd mastektomie, ev. i subkutdnni v indikovanych pfipadech po
dohodé s pacientkou s rekonstrukci prsi implantaty ve spolupraci s plastickym
chirurgem (odd.plastické chirurgie Nemocnice Jihlava)

rekonstrukce prsu lalokem ¢&1 implantatem ve spolupraci s plastickym chirurgem - odd.
plastické chirurgie Nemocnice Jihlava, ev. v jedné dobé v indikovanych piipadech

Vykony na axile:

detekce a exstirpace sentinelové uzliny, moznost jejiho peroperacniho histologického
vySetfeni a ev. nasledna disekce axily v 1 nebo 2 dobach

standardni disekce axily, v rozsahu I. a II. etaZe, minimalni pocet 10 uzlin, vyjimecné i
disekce III. etdze v ptipadé zavazného uzlinového postizeni

mapovani sentinelové LU - aplikace radiokoloidu a nasledna scintigrafie dostupna na
oddélenich nuklearni mediciny nemocnic Jihlava, Pelhfimov, Havli¢kiv Brod a Nové
Mésto na Moravé

Postup pfi neradikalnim vykonu (reexcize, ME aj.):

°

v piipadé pozitivnich okraji po zachovném vykonu reexcize nebo mastektomie dle
lokalniho nalezu a dohody s pacientkou, v piipadé lokalni recidivy po zachovném
vykonu ablace
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Paliativni vykony:
e paliativni mastektomie u exulcerovanych nebo krvacejicich tumort

Jiné vykony:
e vakuova biopsie (pac. odesilany do MOU Brno)
e zavedeni kontrastnich svorek do lizka po parcialni ME
e znateni T3 a T2 tumori klipem pod UZ ¢&i stereotaktickou kontrolou pied
neoadjuvantni lé¢bou s vyhledem budouciho zdchovného vykonu po regresi tumoru

Vechny vykony (vyjimky v textu) jsou dostupné ve viech nemocnicich zfizovanych Krajem
ve viech nemocnicich zfizovanych Krajem Vysoé¢ina.

Radioterapie

Indikace, objemy, davky, frakcionace
Moznosti RT:
- adjuvantni (poopera¢ni) radioterapie
= po parcialni operaci
= po ablaci
= RT spadovych lymfatickych uzlin
- kurativni RT
- RT recidiv
- paliativni RT
- RT u neepitelovych tumort

* Adjuvantni (pooperacni) radioterapie po konzervativni (prs Setiici) operaci

Indikace: vzdy (mozno vynechat u star§ich Zen s ER+ T1 NO), po excizi DCIS
stfedniho rizika.

Technika: tangencialni pole

CTVl1: celé Zlaznaté téleso mammy, kiZe neni sou¢dsti, neni nutno zahmout
celou jizvu. Nejsou zahrnuty prsni svaly, svaly hrudni stény a Zebra.

Déavka: 46,0-50,0 Gy, denni frakcionace 2,0 Gy

alternativné akcelerované reZimy:
20-22x 2,2 Gy nebo 19-20x 2,3 Gy, 16-17x 2,5 Gy
CTV2: liizko tumoru (ozna¢. svorkami) + piipadny serom
Davka: 10-20 Gy standardni frakcionaci, vySe davky zavisi na velikosti
volnych okraju a pfitomnosti rizikovych faktort.
alternativné akcelerovana frakcionace 4-6x 2,5 Gy, 3-5x 3,0 Gy

e Adjuvantni (pooperacni) radioterapie po mastektomii

Indikace: pT3,pT4, pii nepomeéru mezi velikosti tumoru a mammy i u pT2
Technika: tangencialni pole
CTV: cela sténa hrudni v rozsahu pivodni mammy, objem zahrnuje i kiZi a
Jizvu, prsni svaly, svaly hrudni stény a Zebra
Davka: 50,0 Gy, denni frakcionace 2,0 Gy
Datum vydani Autor Schvaélil Verze Strana Aktualizace
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o Adjuvantni (pooperacni) radioterapie lymfatickych uzlin — apex axily a nadkli¢ek
Indikace: postizeni > 4 uzlin, po neoadjuvanci, individualni zvazeni pii
pozitivnim nalezu v 1-3 uzlinach (RF+)
Technika: 2 protilehla pole

CTVI: oblast III. etdze axilarnich uzlin + nadklickové uzliny
Davka: 46,0 Gy, frakcionace 2,0 Gy

CTV2: oblast ITI. etaZze axilarnich uzlin

Davka: 50,0 Gy, frakcionace 2,0 Gy

Ozafeni celé axily v¢. I etdze jen v pripadé neuplné disekce, ponechani rezidua,
lokalni recidivé v této oblasti.

o Profylakticka radioterapie vnitinich mammarnich uzlin

Indikace: pii umisténi sentinelové uzliny v fetézci vnitinich mamarnich uzlin, ke
zvazeni pf1 umisténi tumoru ve vnitinich kvadrantech

Technika: v tangencialnich polich nebo 1 pfimé pole

CTV: parasternalni uzliny v rozsahu 3 meziZebii

Davka: 46,0-50,0 Gy, frakcionace 2,0 Gy

e Kurativni radioterapie

Indikace: inopérabilni nador, erysipeloidni karcinom, niz8i stadia pfi
kontraindikaci operace

Technika: tangencialni pole + protilehla pole

CTV1: oblast celého Zlaznatého télesa mammy a svodna lymfatickd oblast

(nadklickové uzliny a cela axila), u erysipeloidniho ca a proristani do
kiize v€. kiize mammy. Vyloudeny jsou prsni svaly, svaly hrudni stény
a zebra (kromé T4a).

Davka: 50,0-60,0 Gy, denni frakcionace 2,0 Gy, oblast nadklickovych uzlin
46,0 Gy (neni-l postizeni uzlin)
alternativné akcelerované reZzimy:
20-22x 2,2 Gy nebo 19-20x 2,3 Gy, 16-17x 2,5 Gy, 13-14x 3,0 Gy
U inflamatorniho karcinomu mozna hyperfrakcionace 1,2 Gy 2x
denné, s intervalem 6 hodin mezi frakcemi, celkova davka 48 Gy/4

tydny '
CTV2: tumor, event.metastaticky postizena uzlina
Davka: 20,0-24,0 Gy, frakcionace 2,0 Gy, u postizenych uzlin 10-20 Gy.

alternativné akcelerované rezimy:
7-9x 2,5 Gy nebo 5-7x 3,0 Gy

e Radioterapie recidiv

Indikace: lokalni, regionalni recidivy po mastektomii
Technika: tangencialni pole + protilehld pole
CTVI: sténa hrudni — viz vyse
Davka: 50,0 Gy, frakcionace 2,0 Gy, na oblast hrudni stény
CTVZ; reziduum recidivy
Daévka: léze < 3 cm 10-15 Gy, vétsi recidivy 15-25 Gy
Datum vydani Autor Schvaiil Verze Strana Aktualizace
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e Radioterapie u neepitelovych tumora (cystosarcoma phylodes)

Indikace: u malignich forem s pozitivnimi ¢i nepopsanymi chirurgickymi okraji, u
lokalni recidivy

Technika: tangencialni pole

CTV: jako u ca prsu

Davka: 50,0 Gy mamma &1 sténa hrudni, boost 10-15 Gy, frakcionace 2,0 Gy

e Paliativni radioterapie

Indikace: pokro¢ily karcinom prsu, metastatické postizeni skeletu, plic, mozku,
jater, kize, lymfatickych uzlin event. jinych lokalizaci, individuélni
pristup

Technika a davky:  individualni 10-12x 3,0 Gy, 6x 5,0 Gy obden, 1x 8,0 Gy apod.

e Radioterapie pri axilarni lymfadenopatii bez nilezu v prsu

Indikace: cTO0 pN1

Technika: tangencialni pole + protilehla pole

cTYy: jako u prsu

Dévka: 50 Gy (mamma), 50 Gy (axila + nadkli¢ek)
boost na axilu 10-16 Gy, frakcionace po 2,0 Gy

Zevni radioterapie - technika

Poloha pacienta: na zadech, s elevaci a fixaci obou homich kong&etin nad hlavou na prsnim
miistku s moznosti nastaveni razného sklonu hrudniku. Hlavu m4 pacientka oto¢enou
od svazku zéfeni. U objemnych, pendulujicich prsi moZnost fixace termoplastickym
materialem (orfit). Planovaci CT fezy v intervalu 0,5 cm.

Energie: linedmi urychlova¢ s brzdnym zafenim 6 MV (18 MV) a se spektrem energii
elektronového svazku, kobaltovy zafi¢

Kritické organy: plice, micha, srdce (perikard), plexus brachialis, micha, §titna laza,
druhostranna prsni zlaza, ramenni kloub

Histogram dévka-objem se zhotovuje pro vySe uvedené organy

Béhem ozafovani kontroly polohy pacienta (portalové snimky)

Kurativni i paliativni 1é¢bu zafenim zajistuje KOC Nemocnice Jihlava a Oddéleni radiaéni

onkologie Nemocnice Havli¢kuv Brod.

Nacasovani radiacni lécby:

Adjuvantni radioterapie - zahdjeni do 6 tydni od operace, pokud neni planovana
chemoterapie. Zahdjeni adjuvantni radioterapie s odkladem 2-6 (7) mésicti u pacientek
absolvujicich adjuvantni chemoterapii. Soubézné s RT mizZe probihat HT (je-li indikovana) a
biologicka lécba (je-li indikovana).

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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Chemoterapie a biologické lécba
Uplny prehled doporucenych reZimii uvdadi Modra kniha v aktudinim vydani.

Pouzivané rezimy v adjuvantni lécbé:

- doxorubicin + fluorouracil (AC)

- fluorouracil + epirubicin + cyklofosfamid (FEC100)

- doxorubicin + cyklofosfamid 4x + taxan 4x (nebo 12x weekly) (AC+T)
- taxan + antracyklin + cyklofosfamid (TAC)

Pouzivané rezimy v neoadjuvantni léché:

- doxorubicin + taxan (AT)

- taxan + antracyklin + cyklofosfamid (TAC)

- doxorubicin + cyklofosfamid 4x + taxan 4x (AC+T)

Rezimy pro HER2 + metastatické onemocnéni:
- trastuzumab + pertuzumab + taxan

- trastuzumab-emtansin (T-DM1)

- trastuzumab + paklitaxel

- trastuzumab + kapecitabin

- trastuzumab + vinorelbin

- traastuzumab + IA

- lapatinib + kapecitabin

Rezimy pro HER2- metastatické onemocnéni:

- doxorubicin + taxan (docetaxel nebo paclitaxel - AT)
- vinorelbin + gemcitabin

- kapecitabin + vinorelbin (XENA)

- paklitaxel weekly nebo 3-weekly

- monoterapie docetaxel, vinorelbin, gemcitabin, kapecitabin
- nepegylovany lipozomaélni doxorubicin (Myocet)

- platinovy derivat + gemcitabin

- nab-paklitaxel

- eribulin

- bevacizumab + paklitaxel

- everolimus + exemestan

Hormonoterapie

Pouzitelné preparaty v adjuvanci:

e Premenopauzélni a perimenopauzalni Zeny
- tamoxifen 5 nebo 10 let
- tamoxifen + switch na IA (celkova doba 5-10 let)
- ovaridlni ablace + tamoxifen

e Postmenopauzalni zeny:
- tamoxifen 5 nebo 10 let
- tamoxifen + switch na IA (celkova doba 5-10 let)

Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana
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- inhibitor aromatazy 5 let

Pouzitelné preparaty u metastatického onemocnéni:
e 1. linie:

premenopauzalni a perimenopauzalni pacientky:

- ovaridlni ablace (chirurgicka, radiacni, LHRH)

- tamoxifen

postmenopauzalni pacientky:

- tamoxifen

- nesteroidni inhibitory aromatazy (anastrozol, letrozol).
e 2. linie:

- IA nesteroidni

- tamoxifen

- IA steroidni

- everolimus v kombinaci s nesteroidnimi IA

- fulvestrant
e 3. linie:

- gestageny

Leéky ovliviiujici metabolismus kosti (BMA):

Bisfosfonaty (klodronat, zoledronat, pamidronat, ibandronat):

u osteolytickych, osteoblastickych nebo smisenych metastdz do kosti, i.v. nebo p.o. Viechny
pacientky by mély mit vySetfenu dutinu ustni a pripadné dentdlni zdkroky by mély byt
provedeny pfed zahijenim terapie bisfosfonaty. Podavéni by nemélo trvat déle jak 2 roky
(zvySujici se incidence osteonekrézy celisti pfi dlouhodobém podévani)

Denosumab - je indikovén v 1é¢bé kostnich metastaz

7. Dispenzarizace

Pravidelna a celozivotni. Dispenzarizaci provadi onkolog.
Soucasti sledovani je pravidelné fyzikalni vySetfeni a anamnéza, onko-markery (Ca-15-3,
CEA), dale vySetfeni mamografie (sonografie prsu), rtg plic, sono jater. Gynekologické
vySetfeni Ix rofné (vaginalni sonografie u pacientek uzivajicich tamoxifen) .
Fyzikélni vySetfeni a anamnéza, onko-markery:
Terminy kontrol: l.a2.rok  kazdé 3-4 mésice

3.-5.rok  kazdych 6 mésice

6. rok a dale kazdych 6 — 12 mésici
Mamografie: do 1 roku po ukonéeni poopera¢ni RT, dale 1x ro&né& oboustranna MG po dobu
5 let, poté¢ dozivotné 1x za 2 roky stfidavé se sono prsi a axil, zejm. pokud Zlaza je
mamograficky pfili§ denzni nebo nepiehledna.
U DCIS MG kontrola po operaénim vykonu k vyloudeni rezidualnich malignich mikrokalcifikaci
a dale 1x ro¢n¢ 3 roky. Dtto u LCIS, jednalo-li se o multicentricitu nebo multifokalitu.
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Zobrazovaci metody (rtg plic a sono jater, event. CT)
1.—3. rok 1x ro¢né
4.—-5.rok  jedenkrat za 1-2 roky
6. 1ok a dale jedenkrat za 2 roky
Scintigrafie skeletu pfi klinickém podezfeni.
Pfi indikaci vySetieni piihlédnout k aktudlnimu stavu, véku a komorbiditdm pacientky.

8. Indikace ke genetickému Setieni:

a) nemocné s pozitivni rodinnou anamnézou:
- alespon 3 pfimi pfibuzni (v¢. probandky) s karcinomem prsu v jakémkoliv véku

- 2 ptimé pribuzné (vetné probandky) skarcinomem prsu, alespoii jedna

diagnostikovana ve véku pod 50 let nebo obé do 60 let

- probandka s karcinomem prsu do 50 let s pfimym piibuznym s nadorem spojenym

s HBOC (pfedevsim karcinom slinivky, prostaty)

b) nemocné bez pozitivni rodinné anamnézy:
- epitelovy karcinom ovaria/tuby/primarni peritonealni karcinom v jakémkoliv véku

- triple negativni karcinom prsu (receptory ER, PR a HER2 negat.) do 60 let (medularni

karcinomy prsu se téméf shoduji s TNBC)
- karcinom prsu do 45 let (do 50 let pokud neni znama vibec rodinnd anamnéza)

- dva samostatné primarni karcinomy prsu, prvni do 50 let, nebo oba do 60 let

(bilateralni nebo ipsilateralni/synchronni nebo metachronni)
- duplicita karcinomu prsu a slinivky v jakémkoliv véku
- karcinom prsu u muZe v jakémkoliv véku
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Priloha I: Nottinghamsky prognosticky index:

NPI = 0,2 x velikost nddoru v ecm + LU stage (1-3) + histol. Grade (1-3)

Uzlinovy stage:
1 - bez uzlinového postizeni karcinomem.
2 - postizeni 1 aZ 3 uzlin dolnich etdZi (I, II) nebo interni mamarni uzliny (pro
medialné lokalizované nadory)
3 - postiZeni 4 nebo vice uzlin dolnich etdi a/nebo apikalni uzliny nebo soudasné
postizeni kterékoliv axilarni a interni mamarni uzliny

Prognostické skupiny:
Good prognosis group (GPG): NPI<3,4
Moderate prognosis group (MPG) : NPI> 541
Poor prognosis group (PPG) : NPI=3,41-5,4

(V ramci skupiny s dobrou prognozou lze vy¢lenit podskupinu s excelentni prognézou —
hodnota NPI do 3 - kdy prezZiti se neli§i od vékové parované kontrolni populace).

Terapeutické implikace NPI pro systémovou adjuvantni terapii:

GPLa: adjuvantni terapie neni nutnd

MPG a PPG (ER+): endokrinni terapie (TMX u postmenopauzalnich pacientek, ovarialni
suprese u premenopauzalnich.)

MPG (ER-): chemoterapie individudlng, v zavislosti na véku (u mladsich Zen) a
celkovém stavu pacientky
PPG (ER-): chemoterapie
Datum vydani Autor Schvalil Verze Strana Aktualizace
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Priloha II: VySetreni OncotypeDX:

Oncotype DX (vySetieni 21 genil, vysledkem je stanoveni recurrence score, kod 99959) je
vazano na KOC. U pacientek s ¢asnym ER+ karcinomem prsu, kde neni jasny benefit
chemoterapie, 1ze vyuzit OncotypeDX, ktery je poji§t'ovnou VZP hrazen v té€chto indikacich
(musi spliiovat viechna nasleduyici kritéria):

— tumor grade 2

— bez postiZeni axilarnich uzlin

— s pozitivitou ER a negativitou HER2

— s pfitomnosti dal$iho rizikového faktoru (vysoka hodnota Ki-67 nebo PR nizce pozitivni
nebo negativni nebo mikrometastazy v axilarich uzlinach)

— u kterych neni indikace CHT jednozna¢na

Pred vySetfenim je nutno podepsat informovany souhlas s timto vySetfenim.

Podminkou thrady je nepodani CHT pfi nizké hodnoté RS( RS<18) a naopak podani CHT pti
hodnoté RS >31.

Doporucena terapie dle vysledki recurrence score (RS):
— RS < 18 — podat pouze adjuvantni hormonoterapii
~RS 18-30 — adjuvantni HT +- CHT

—RS =31 —adjuvantni HT + CHT
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