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Podékovani

Neni jednoduché témét po 30 letech aktivniho plisobeni v mediciné pod€kovat vSem, kteti se
podileli na mém medicinském vzdélavani a dlouhodobém odborném rastu. VSichni, se
kterymi jsem se v prubéhu svého chirurgického pisobeni na kratsi ¢i delsi dobu setkal, mtj
pohled na praktickou medicinu obohatili.

Jisté jsem m¢l a mam velké §tésti, Ze vSichni moji prednostové, primaii i1 kolegové mi
umoznili svobodny medicinsky rist v rdmci lege artis postupl a nebranili se ani zavadéni
novych medicinskych metod. Tém, jejichz podil na vzniku této prace je zdsadni, bych vsak
rad podékoval jmenovite.

Ptednosta kliniky, prof. MUDr. Jifi Hoch, CSc., sehral rozhodujici roli, nebot’ mne
vyzval a vytvofil podminky ke zhodnoceni a sepsani mych zkuSenosti v oblasti péce o Zeny
s karcinomem prsu.

Priméf MUDr. Jan Adamek, primdtka MUDr. Jana Prausovda a MUDr.Renata
Zemanova tvorili nezbytny odborny tym, na jehoz zakladé pro pacientky vznikal individualni
piedoperacni 1écebny plan a byla provadéna naslednéa onkologicka 1é¢ba.

MUDr. Hana K¥iZova diky svému neutuchajicimu entuziasmu pro nové vySetfovaci
postupy v oblasti nukledrni mediciny polozila zaklad nejen k objektivizaci onemocnéni
lymfatického systému, ale i k zavedeni mapovani sentinelové uzliny ve Fakultni nemocnici v
Motole.

Prof. MUDr. Karel Lewit, DrSc. mne upozornil na $irsi 1ékarskou vetfejnosti dosud
ptehlizené souvislosti mezi hojicimi se mékkymi tkdnémi resp. jizvou a naslednymi fetézicimi
se poruchami v oblasti pohybového aparatu vcéetné bolesti. Fyzioterapeut Mgr. Dan Obrda
pak svym dislednym pfistupem k pacientekdm s postmastektomickym bolestivym
syndromem a poruchami v oblasti pohybového aparatu prokazal vysokou uspéSnost
fyzioterapie v 1é¢bé téchto komplikaci.

Vsechny zdravotni sestry na operaénim sale, na ldzkovych oddé¢lenich,
v mamologické poradné i na vSeobecné ambulanci se svym odbornym pfistupem i schopnosti
empatie zaslouzily o to, Ze pacientky se citily v prib&hu chirurgické 1é€by bezpecné a jejich
dlouhodobé dispenzarizace v mamologické poradné pro n¢ nebyla stresujicim zazitkem.

V neposledni fadé patifi mtj dik a obdiv v§em pacientkam za jejich statecnost
a trpélivost, se kterou snasely lécbu karcinomu prsu i opakované kontroly a vySetieni

v mamologické poradné chirurgické kliniky. Tato prace vznikla diky nim a pfedev§im pro né.
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Uvod

V laické i odborné vetejnosti pieziva predstava, ze lymfedém koncetiny je synonymem
pro elefantiazu. Porucha lymfatické drendze ma vSak fadu variant a stadii, které¢ do sebe
mohou piechdzet nebo se vyskytovat souCasn€. Jakdkoli Cast téla mlize byt postizena
lymfatickou insuficienci v dasledku komplexni 1é¢by nadorového onemocnéni. Dalsi
dalezitou skuteCnosti je, ze lymfedém, nebyl-li diagnostikovan a lécen v pocatecnim
stadiu, je poruchou, ktera chronicky progreduje a v koneéném dusledku vede
k chronickym zanétlivym zménam postizenych mekkych tkani, které mohou vyustit az do
jejich fibrotické prestavby, tzv. elefantiazy.

V disledku zvySujiciho se vyskytu solidnich nadortt v populaci stoupa pocet
provadénych chirurgickych lymfadenektomii spadovych lymfatickych uzlin. Tim
zakonité nartista i pocCet pacientd se sekundarnimi lymfedémy. Radioterapie, ktera ¢asto
navazuje na chirurgicky vykon, poruchu lymfatické drendze ozafené a spadové oblasti
dale prohlubuje.

Karcinom prsu je nejéast&jsim zhoubnym onemocnénim u zen. V CR je roéné
diagnostikovano a léceno jiz témét 6000 novych onemocnéni. K rozvoji sekundarniho
lymfedému homolaterdlni horni koncetiny dochazi az u 40 % pacientek v disledku
komplexni terapie karcinomu prsu (40), a to i s odstupem mnoha let od 1écby; vice nez
10 % lymfedému se objevuje po tiech letech po chirurgickém vykonu, resp. radioterapii
(31, 79).

Je spiSe pravidlem, Ze chirurg po zhojeni rany jiz pacientku dale nekontroluje
a domniva se, ze vykony jim provedené nejsou zdrojem lymfedému. Onkolog na druhé
stran¢ pacientku trvale dispenzarizuje, ale obtize signalizujici latentni formu lymfedému
s hrozbou jeho budouci progrese vzhledem k zavaznosti primarniho onemocnéni
bagatelizuje a obvykle mu nevénuje vétsi pozornost. Fyzioterapeut, ktery o nékteré
pacientky v radmci postmastektomického bolestivého syndromu pecuje, nema prostiedky
ke stanoveni spravné diagnézy casného stadia lymfedému a misto kauzalni terapie
lymfatické insuficience se snazi zlepsit funkci pohybového aparatu — nejcastéji pletence

pazniho.



Jiz od 90. let minulého stoleti se stale vice uplatiuji konzervativni chirurgické
postupy pfi oSetieni primarniho nadoru s néslednou radioterapii zbylé prsni zlazy. Tim se
objevuje zcela novy druh sekundarniho lymfedému — pooperacni a/nebo poradiacni
lymfedém prsu. Mimo tento specificky a snadno zjistitelny lymfedém prsu velmi casto
uniké diagnostice fada forem tzv. nekoncetinového lymfedému.

Poruchy lymfatické drenaze mohou vzniknout nejen jako nasledek
onkochirurgické lymfadenektomie pii malignité, nybrz i jako disledek exstirpace jediné
uzliny nebo pii nevhodné vedeném fezu v oblasti pribéhu vétSich lymfatickych cév.

Zakladnim piedpokladem uspésné terapie lymfatickych otokt je diagnostika jejich
casnych stadii. Dikladnou anamnézou zaméfenou na tento typ komplikace a peclivym
klinickym vySetfenim lze spolehlivé diagnostikovat jiz lymfedém 2. stadia, ktery je jiz
klinicky zfejmy. Za optimalni je vSak tfeba povazovat diagnostiku jiz 1. stadia
lymfedému, tedy tzv. latentniho stadia. To je charakterizovano vyznamnymi
subjektivnimi obtizemi a téméf normdlnim klinickym néalezem. Mnoho pacientek
s latentnim stadiem lymfedému je 1é¢eno bud’ pod obrazem onemocnéni pohybového
aparatu v oblasti pletence pazniho, nebo uzivd analgetika k tiSeni bolesti v rdmci
postmastektomického bolestivého syndromu, jehoz vyskyt je v literatufe podle riznych
autorti uvadén mezi 24 a 73 % (37, 63).

Tasmuth ve své praci dokonce wuvadi vyssi vyskyt symptomi
postmastektomického bolestivého syndromu po konzervativnich chirurgickych vykonech
nez po modifikovanych radikalnich mastektomiich (95).

Hlavnim divodem vzniku této prace byla snaha zlepSit diagnostiku lymfatické
insuficience spadovych oblasti a postmastektomického bolestivého syndromu a tim
ovlivnit kvalitu zivota nemocnych, které prodelaly komplexni 1écbu karcinomu prsu.
Hlavnim néstrojem byla analyza zdravotniho stavu 178 pacientek operovanych pro
karcinom prsu na Chirurgické klinice 2. LF UK a FN v Motole v letech 1998-2002.

Protoze na tomto pracovisti jiz od dob zakladatele mamologické poradny, doc.
MUDr. Otto Tesafe, i jeho nasledovnika, prim. MUDr. Jana Adamka, je zvykem
pacientky po operaci prsu dlouhodobé¢ sledovat a monitorovat ¢asné i pozdni komplikace
komplexni 1é¢by karcinomu prsu, velmi nés piekvapily udaje publikované zahrani¢nimi

1 domacimi autory o vysokém vyskytu potizi vzniklych v souvislosti s komplexni lécbou



karcinomu prsu a fazenych do postmastektomického bolestivého syndromu. Tato
alarmujici ¢isla nas vedla k potfebé analyzovat vlastni soubor operovanych pacientek,
hledat diferencialn€ diagnostické moznosti jednotlivych symptomi postmastektomického

bolestivého syndromu a nasledné se pokusit o jejich terapeutické ovlivnéni.

Cil prace:

e definovani diagnostického algoritmu pro latentni stadium koncetinového lymfedému;

e definovani nejcastéjSiho vyskytu nekoncetinového lymfedému;

e pokus o nové vyjadieni vztahu jednotlivych symptomu postmastektomického
bolestivého syndromu s latentnim stadiem koncetinového i1 nekoncetinového
lymfedému;

e ovéfeni hypotézy souvislosti asného zachytu a terapie lymfedému ve vztahu

k néaslednému rozvoji jeho vyssich stadii.

Usporadani kapitol je voleno tak, aby pokud mozno logicky (tedy nejen
systematicky) predstavilo problematiku ¢asnych a pozdnich komplikaci komplexni 1éCby
karcinomu prsu ve vztahu ksekundarnimu lymfedému a postmastektomickému

bolestivému syndromu.



1. Lymfaticky systém

1.1 Historické souvislosti

Ackoli jiz od 5. stoleti pi. Kr. (Hippokrates i Galen) existovaly urcité¢ piedstavy
o miznich uzlinach, o znalosti jejich skutecné funkce nemohla byt ani fe¢. Objev
krevniho obéhu Williamem Harveyem vroce 1619 piinesl natolik zavazny pievrat
v biologii, ze popis ,,mlécnych zil“ v mezenteriu jdoucich do lymfatickych uzlin
v travicim ustroji psa, popsany Gasparem Aselim a publikovany v Mildn¢ v roce 1627,
zapadl na dlouhou dobu v zapomnéni.

Anatom Thomas Bartholin ve druhé polovin¢ 18. stoleti nazval tyto ,,mlécné zily*
vasa lymphatica. Na pielomu 17. a 18. stoleti se na zdokonaleni anatomického popisu
lymfatického systému a znalosti o stavbé lymfatickych cév a jejich chlopni zaslouzili
pfedev§im Olaf Rudbeck a Frederick Ruysh. Jejich praice méla fadu pokracovatela
v 19. stoleti.

Zasadnim pfinosem pro lymfologii byly objevy Ernesta Starlinga na zacatku
20. stoleti popisujici zékonitosti toku kapalin sténami kapilar, pohybu tekutin
v mezibunééném prostoru, tvorby lymfy a vztahu hydrostatického a onkotického tlaku
91).

Snahy o zobrazeni lymfatickych cév pomoci nejriiznéjsich latek zavrsil zacatkem
20. stoleti Mc Master, ktery pomoci vitdlniho barviva provedl studii lymfatickych cév in
vivo na edematozni koncetiné. V roce 1952 Kinmonth provedl pifimou lymfografii
pomoci olejové kontrastni latky kanylaci lymfatického kolektoru na dolni konceting.
V dnesni dob¢ je za metodu volby k zobrazeni a oziejmeni funkce lymfatického systému
povazovana lymfoscintigrafie (radionuklidova lymfografie), jejiz technika je vyuzivana
ik detekci sentinelové wuzliny. V klinické praxi jsou predevSim k diferencidlné

diagnostickym uceliim vyuzivany dal$i zobrazovaci metody (UZ, MRI, PET-CT a dalsi).



1.2 Anatomie

Lymfaticky systém je tvofen lymfou, lymfatickymi cévami a lymfatickou tkéani, coz je
vysoce specializovand soucast imunitniho systému, kterd je obsazena v lymfatickych
organech (lymfatické uzliny, slezina, kostni dien, thymus, tonzily, slizni¢ni a stievni
lymfoidni tkan — MALT, GALT). Lymfaticky cévni systém neni vytvoien v centralnim
nervovém systému, v ocnim bulbu, v kostni dfeni, mezi vlakny pfi¢né pruhovanych svali

(u muzi) a mezi jaternimi laltcky (33).

1.2.1 Lymfa

Lymfa neboli miza vznikd ztkanové tekutiny, kterda je prakticky z99,9 %
v mezibunééném prostoru fixovana v proteoglykanovém gelu. Lymfa vznikd nasatim
zbyvajiciho zlomku ,tekuté faze* tkanové tekutiny do prelymfatickych cest, tedy
jakychsi mezibunéénych S$térbin, ze kterych nasledné vznikaji lymfatické kapilary.
Slozeni lymfy zéavisi na charakteru tkané nebo orgénu, ve kterém se tvofi, a na intenzit¢
metabolismu. Lymfa pfitékajici z dolnich koncetin je vétSinou bezbarva cird tekutina
(fecky lymfa = Cista voda), ktera obsahuje pouze 1-2 % bilkovin ve srovnani s plazmou.
Lymfa pfitékajici z traviciho ustroji ma v disledku vysokého obsahu bilkovin a zejména
chylomikronti (transportni systém pro triglyceridy a cholesterol) mlécnou barvu a vétsi

hustotu (obr. 1).

Obr. 1. Lymfa v axile unikajici pFi lymfadenektomii



1.2.2 Lymfatické cévy

Lymfatika maji svym ptivodem velmi blizko k zilnimu systému (4). Lymfatické cévy
maji velké mnozstvi spojek jednak navzijem mezi sebou (lymfo-lymfatické), jednak
s zilnim systémem (lymfo-ven6zni). Oproti zilnimu systému je lymfaticky systém
charakterizovan slepym zacatkem. Funk¢né tvofi termindlni krevni a inicialni lymfaticka
cesta jednu biologickou jednotku (21).

Topograficky a funkén€ mohou byt u lymfatického systému rozliSeny tfi soucasti:

1. povrchovy (subkutanni, epifascidlni) systém, ktery drénuje kiizi a podkozi;
2. hluboky (subfascidlni) systém, ktery odvadi lymfu ze svald, kloubt a kosti;
3. systém organovych lymfatickych cév, ktery je ptizpsoben struktuie organi

a vykazuje tak rozdily, které jsou specifické pro piislusné organy.

Povrchovy a hluboky systém jsou vzijemné propojeny pomoci perforatorovych
cév, které — oproti zilnimu systému — vedou lymfu vétSinou z hlubokého do povrchového
systému. Povrchovy lymfaticky systém odvadi 80 % lymfy. Spojky mezi hlubokym
a povrchovym lymfatickym systémem se mohou uplatnit pti zhorSeni funkce jednoho ¢i
druhého systému. Lymfa protékajici lymfatickym systémem prochdzi alespont jednou
lymfatickou uzlinou, nez doséhne Zilniho systému.

Lymfaticky cévni systém sestava z lymfatickych kapilar, prekolektord, kolektorti
a lymfatickych kment. Protoze dil¢i useky prekolektori maji kapilarni strukturu, je
namisté sdruzovat lymfatické kapilary a prekolektory pod souhrnnym pojmem ,,inicialni
(pocatecni) lymfatika®.

Inicialni lymfatika — prelymfatické Stérbiny — nemaji spojitou bazalni
membranu. Sousedni lymfatické endotelové buniky se navzdjem piekryvaji jako stiesni
tasky, nemaji mezi sebou t€sné spoje (tight junction) a jsou kotvicimi vlakny (anchoring
fillaments) napojeny na bazéalni membranu a na elastickou sit’ perivaskularni pojivové
tkané (obr. 2). Pohybem kotvicich vlaken se mohou prostory mezi piekryvajicimi se
endotelidlnimi bunikami otevirat a zavirat. Takto uspotfadana ultrastruktura inicialnich
lymfatik ma zasadni vyznam pro jejich funkci. Vldkna pojivové tkané€ a kotvici vldkna
tvofi drahu pro nasavanou tkanovou tekutinu do pocatecnich lymfatik a v disledku
chybéni tésnych spoji se s touto tekutinou do lymfatickych cév dostavaji

i makromolekularni latky, piedevsim bilkoviny. Tim, ze se okraje jednotlivych



endotelovych bun¢k piekryvaji, dochdzi ve fazi plnéni k jejich odtazeni a vytvofeni
»docasnych* interendotelidlnich otvorl (open junctions), jimiZ vstupuje do lymfatickych
kapilar mezibunécna tekutina — lymfa. Ve fazi vyprazdinovani se tyto otvory v dusledku
zvySeného intrakapilarniho tlaku formou jednocestnych ventilli uzaviraji (inlet valves).
Tim je zamezeno opétovnému Uniky lymfy z inicidlnich lymfatik. Lymfatické kapilary
maji prumér okolo 50-100 pm a spojuji se do sbérnych lymfatickych cév (lymfatickych
kolektort).

4

Obr. 2. Rez inicidlni lymfatickou cévou (upraveno podle M. Foldi, 2003). 1 — endotelova buiika,
2 — mezibuné¢né §térbiny, 3 —kotvici vldkna, 4 — jadro endotelové burniky

Lymfatické Kkolektory jsou aferentnimi lymfatiky, kter¢ se vlévaji do
margindlnich (subkapsularnich sinusti) lymfatickych uzlin. Maji primér 100—600 pm
ajsou tvofeny jednou vrstvou tunica intima (sestavajici z endotelu a jedné bazalni
membrany), jednu vrstvou tunica media (sestavajici ze 2—3 vrstev hladké svaloviny)
a jednou vrstvou tunica externa (tvofenou volnou kolagenni vazivovou tkani). VSeobecné
plati, Ze povrchové kolektory maji siln€jsi svalovou vrstvu nez hluboké a zZe periferni ¢ast
kolektoru mé vice vyvinutou svalovou vrstvu nez ¢ast centralni. Lymfatické kolektory

maji chlopiiovy systém, tvofeny obvykle parem polomésicitych chlopni, ktery brani



zpétnému toku lymfy. Protoze v oblasti chlopni chybi hladké svalové buiky, je jejich
funkce Cisté pasivni a uzaviraji se plnénim chlopniového sinusu.

Lymfatické kmeny (prenodélni a postnodalni) slouzi k dalSimu pfesunu lymfy az
k levému, popft. pravému ven6éznimu thlu (jugulosubklavialni oblast) a jejich vyusténi do
zilniho systému je vysoce variabilni. Sténa lymfatickych kment sestava z jedné vrstvy
tunica interna s jednoduchou vrstvou endotelovych buné¢k, které dosedaji na bazalni
membranu, ze spirdlovité¢ uspotradanych hladkych svalovych bunék tunica media
azjedné tenké vrstvy vlaknité vazivové tkan¢ — adventicie. Ta obsahuje fibrocyty,
kolagenni vlakna a elastickd vlakna. Vasa vasorum, jakoz i nervy, vstupuji do svalovych
bun¢k tunica media. Chlopnovy aparat je dobie vytvoien a shoduje se s chlopnémi
kolektort.

Ductus thoracicus je nejvétsi lymfaticky kmen délky 36—45 cm a Sitky 1-5 mm.
Zacina v oblasti mezi 2. bedernim a 10. hrudnim obratlem spojenim dvou parovych
lumbalnich kmenti a jednoho neparového gastrointestindlniho kmene. Probihd zadnim
mediastinem a Usti do levého jugulosubklavidlniho Zilniho thlu (95 %), pravého
jugulosubklavialniho Zilniho uhlu (1 %) nebo do obou (4 %). Dvojity ductus thoracicus je
méné casty (1,4 %). Ductus thoracicus piivadi lymfu ze tfi kvadrantd téla, z hlubokych
vrstev zad, paravertebralni oblasti pleury a zadniho mediastina. Pravy horni kvadrant téla
je drénovan do pravého zilniho uhlu (jugularni a podklickovy duktus). Oblasti v okoli
vtokového mista jsou drénovany pomoci kratkych jednotlivych kmenid. Tyto kmeny
mohou Ustit jednotlivé (primarni kmeny) nebo v riznych kombinacich spolu sdruzené
(sekundarni, popf. tercidrni kmeny). Primarni kmeny vznikaji slou¢enim eferentnich cév
ruznych lymfatickych sty¢nych skupin. Rozsifenim inicialni ¢asti ductus thoracicus mtize

vzniknout cysterna chyli, ktera mize byt 3-8 cm dlouhé a 0,5-1,5 cm Siroka.

1.2.3 Lymfatické uzliny

Lymfatické uzliny maji obvykle ledvinovity nebo fazolovity tvar. Jejich velikost se mtize
pohybovat od nékolika milimetri az po nékolik centimetra (obr. 3). Pocet lymfatickych
uzlin, jejich velikost a stavba zavisi na véku a na probé&hlych onemocnénich (zanét,
nador). Pfiblizné je vorganismu az 650 lymfatickych uzlin. Nejsou pfitomny

v centralnim nervovém systému.



Obr. 3. Lymfaticka uzlina s aferentni lymfatickou cévou — peropera¢ni lymfografie patentni modi

Lymfaticka uzlina (obr. 4) mé vazivové pouzdro, které ji za normalnich okolnosti
presn¢ oddéluje od jejiho okoli. Pouzdro je slozeno z kolagennich a elastickych fibril
a jednotlivych hladkych svalovych vlaken. Vnitini prostor uzliny je rozdélen trabekulami
z pojivové tkané, které odstupuji z pouzdra. Prostor mezi trabekulami je vyplnén siti
retikularnich bunék a vlaken. Pod pouzdrem je ulozena kiira a v centru uzliny je dren.
Korova ¢ast je tvofena folikuly s komplikovanou stavbou, které obsahuji lymfocyty T
a B, dendritické buiky, makrofagy a dal$i bunky. Dfen uzliny je tvofena vybézky
lymfatické tkané (dfenové provazce) oddélujici dieniové sinusy. Lymfocyty diené netvori
bunécna uskupeni, jak je nalézame ve folikulech kiry.

Ptivodné kolektory tustici do margindlniho korového lymfatického sinu ptivadéeji
lymfu, ktera je dale distribuovana do dienovych sinust. Odtud je lymfa smérovana do
terminalniho sinu v hilu uzliny a odvedena eferentnimi lymfatickymi cévami. Diky své
inervaci je hladk4 svalovina pouzdra uzliny schopna spontanni kontraktility, ¢imz je

pravdépodobné zajistén transport lymfy uvniti lymfatické uzliny. Skrze retikularni



systém lymfatické uzliny se nizkomolekularni antigeny a chemokiny mohou b&hem
nekolika minut pfesunout ze subkapsuldrniho sinusu do oblasti postkapilarni venuly
a dostat se do kontaktu s makrofdgy a dendritickymi bunikami. Ty nasledné¢ mohou
migrovat jako buniky prezentujici antigen do oblasti s T-lymfocyty a iniciovat buné¢nou
imunitni reakci.

Lymfatické uzliny drénujici pfislusnou tkanovou oblast (region) jsou nazyvany
regiondlnimi nebo téz primarnimi lymfatickymi uzlinami. Nez vSak lymfa dosdhne
vyusténi do zilniho systému, mize byt filtrovana jesté v dalSich lymfatickych uzlinach
(sekundarni, terciarni uzliny). Hovofime o ,fetézeni* lymfatickych uzlin (obr. 5). Pro
nekteré drénované oblasti mize byt konkrétni uzlina primarni uzlinou a tatdz mtze byt
pro jinou drénovanou oblast uzlinou sekundarni ¢i terciarni. Na druhou stranu
anastomozy mezi aferentnimi lymfatickymi cévami, resp. kolektory, umoziuji tok lymfy
do jiné lymfatické uzliny nez do té, kterda by odpovidala drénované oblasti. Mimo to
kolateraly mohou obchazet jednotlivé uzliny. Drenaz urcité oblasti mize probihat ve
dvou paraleln¢ probihajicich lymfatickych cévéach 1 lymfatickych uzlinach a mize mezi
nimi byt fada anastoméz. Vzacné se muze vyskytovat i retrogradni anastomdza mezi
centrdlni a periferni lymfatickou uzlinou vysvétlujici moznost retrogradniho
metastazovani. Stejn¢ tak muze aferentni lymfaticka céva kompletné prochazet primarni
uzlinou nebo ji obchazet a pouze drobnymi vétvemi anastomoézovat s marginalnim
sinusem primarni lymfatické uzliny (33). Experimentalni prace téz prokazaly, ze primarni

uzlina miize byt rozd€lena na sektory, které jsou plnény lymfou z riznych oblasti.
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Obr. 4. Rez lymfatickou uzlinou (upraveno podle M. Féldi, 2003). 1 — pouzdro, 2 — subkapsularni sinus,
3 — aferentni lymfaticka céva s chlopnémi, 4 — trabekuly, 5 — postkapilarni venuly, 6 — korové folikuly, 7 —

korova oblast, 8 — dfeniova oblast, 9 — dfenovy sinus, 10 — arterie, 11 — vena, 12 — eferentni lymfaticka céva

Obr. 5. Retézeni lymfatickych uzlin (upraveno podle M. Foldi, 2003). 1 — aferentni lymfatické cévy,
2 — eferentni lymfatické cévy, které jsou soucasné aferentnimi cévami pro sekundarni, event. terciarni

uzliny, 3 — eferentni lymfatické cévy, 4 — bypassové lymfatické cévy, 5 — intranodalni bypass

11



1.2.4 Lymfaticka drenaZ horni koncetiny a prsu

Do axildrnich lymfatickych uzlin pfitéka lymfa z horni koncetiny veetné ramene, piedni
a zadni strany hrudniku vcetn€ prsu a supraumbilikalni krajiny (obr. 6 a 7) (29). Touto
skute¢nosti je podminén vyskyt lymfedému po lymfadenektomii a/nebo radioterapii
axily. Horni koncetina je mimo drendz do axilarnich uzlin drénovana i mensSim
dorzolateralnim lymfatickym svazkem tvofenym né¢kolika kolektory, které usti do infra-
a/nebo supraklavikularnich lymfatickych uzlin. Krom¢ hlavni drendze do axily mize byt
prs drénovan do stejnostrannych lymfatickych uzlin retrosternalnich (18). Zcela
vyjimecné je prs drénovan i do druhostrannych retrosternalnich lymfatickych uzlin, do
druhostranné axily a raritné i do tfiselnych uzlin. Takové nalezy jsme zjistili pfi
lymfoscintigrafickém vySetfeni lymfedémem postizeného prsu po prs zachovavajicim
vykonu nebo pfi lymfedému hrudni stény po radikalni modifikované mastektomii (vlastni

pozorovanti).

Obr. 6. Lymfaticka drenaZ prsu. 1 — nodi axillares centrales, 2 — plexus lymphaticus axillaris, 3 — nodi

sternales, 4 — nodi pectorales superiores, 5 — nodi supraclaviculares, 6 — nodi pectorales inferiores
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1.2.5 DalSi lymfatické organy
Do lymfatického systému se déale tadi slezina a kostni dfen, tonzily, thymus, MALT
a GALT. Protoze se tyto organy bezprostfedné nedotykaji problematiky této prace,

nebudou zde déle probirany.

Obr. 7. Schéma lymfatické drenaZe horni koncetiny, hrudni a bfisni stény

(prof. MUDir. O. Eliska, DrSc.)
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1.3 Funkce lymfatického systému

Aby jednotlivé buniky mohly efektivné plnit své funkce v ramci jakékoli tkané, organu
a nasledné celého organismu, je nezbytné, aby v prostfedi, ve kterém se nachazeji, byla
zajisténa homeostaza. Kazda bunka je obklopena mezibunécnou (intersticialni) tekutinou,
ze které pro sviij metabolismus pfijima kyslik a Ziviny a naopak do ni odvadi oxid uhliku
a produkty latkové pfemény (obr. 8). Ty mohou mit charakter vysloveného ,,odpadu®,
nebo sehravaji dilezitou roli v ovlivnéni okolnich bunék (napf. autokrinni a parakrinni
cytokiny) i bunék pfitomnych ve vzdalenych tkanich, resp. organech (napt. hormony).

V dne$ni dobé jsou znamy tfi funkce lymfatického systému, které spolu uzce
souviseji:
e drenaz mezibunécného prostoru,
e transport bunécnych i nebunécnych slozek mezibunécného prostoru,

e soucast imunitniho systému.

Obr. 8. DrenaZ mezibunééného prostoru (upraveno podle M. Foldi, 2003). 1 — lymfatické cévy, 2 —

venula, 3 — mezibunécna tekutina, 4 — tkadnové buiiky, 5 — arteriola
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1.3.1 Drenaz a transport

Intersticialni tekutina tvofi asi 16 % hmoty téla a za 24 hodin ji vznikne v celém
organismu asi 20 litri. Z 80-90 % je tato tekutina resorbovana piimo do krevniho ob¢hu.
Zbyvajici cast tkanové tekutiny je resorbovana do lymfatického systému a vracena do
krevniho obéhu cestou ductus thoracicus, kterym protece za 24 hodin asi 2—4 litry lymfy.

Funk¢ni 1 anatomickou jednotkou lymfatickych kolektorti podilejici se na
centripetalnim toku lymfy nazyvame lymfangion (66, 71). Ten je proximalné¢ a distalné
ohranien chlopnémi. Svalové kontrakce ve sténé lymfangioni zpiisobuji pulzace
(proudéni), které jsou nezavislé na pulzacich srdce a maji frekvenci 6-12 kontrakci za
minutu. Pfi tom se uzavird periferni chlopenn (vtokova) a centraln¢ ulozena chlopen
(vytokova) je oteviena. Pii nasledujicim plnéni je svalovina relaxovana, takZe se
lymfangion plni lymfou pfes vtokovou chlopen, zatimco je vytokova chlopein uzaviena.
Motoriku lymfangiont ovliviiuji také svalové a kloubni pumpy, dychani (28) a vnitini
faktory (vegetativni inervace, leukotrieny, prostaglandiny aj.) (32, 42, 70, 86).

Pocate¢ni lymfatika v disledku své stavby (nesouvisld bazdlni membréana
a endotelidlni vystelka bez tésnych spoji) jsou schopna resorbovat makromolekularni
latky a castice do velikosti 20 um. Jedna se piedevsim o bilkoviny, tuky a cholesterol,
steroidni hormony, vitaminy rozpustné v tucich, lymfocyty a makrofagy, viry, bakterie,
nadorové bunky, véapnik, Zzelezo, méd a dalsi latky. Pokud nejsou zachyceny
v lymfatickych uzlindch, jsou transportovany lymfatickym fecistém a piedany do krve.

Pohyb lymfy je zajistovan jednak vlastni aktivitou lymfangionu, déle filtracnim
tlakem a rychlosti tvorby intersticialni tekutiny z krevnich kapilar, respiracnimi pohyby
s negativnim intrathorakalnim tlakem i negativnim (nasavacim) tlakem velkych zilnich
kment. Svou roli v transportu lymfy hraje i kontrakce kosternich svali a pulsace tepen
v okoli miznich cév (78).

Bunky a latky pfitomné v lymfatické tekutiné se mohou dostat z periferie do
lymfatické uzliny jiz béhem jedné hodiny. Po pratoku lymfatickou uzlinou vstupuje
lymfa do eferentnich lymfatik spojujicich se do lymfatickych kment, které usti do Zilniho
systému. Lymfatické cévy maji velké mnozstvi spojek jednak navzajem mezi sebou

(lymfo-lymfatické), jednak s zilnim systémem (lymfo-veno6zni).
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Drenédz epifascialnich prostor je rozdélena podle probihajicich prekolektora
a kolektori na zény a teritoria. Prekolektory drénuji vzajemné se piekryvajici zony
austi do velkoplosnych kolektort, které tvoii spolecné lymfatické teritorium. Zatimco
kolektory jednoho teritoria maji mezi sebou anastomozy, kolektory sousednich teritorii
anastomozuji pouze vyjimec¢né. Tim jsou jednotliva teritoria témef hermeticky vymezena
ve smyslu tzv. lymfatickych vodnich piedéli. Z jednoho teritoria do druhého se mize
lymfa dostat prakticky pouze pies vodni ptedél pomoci inicidlni cévni sité. Odtok je
mozny pouze tehdy, jestlize to umozni postaveni chlopné v meziteritoridlnich
anastomoézujicich vétvich nebo jestlize jsou chlopné v lymfatickych cévach v dusledku

meéstnani a dilatace insuficientni, a umoznuji tak retrogradni odtok.

1.3.2 Imunitni funkce

S drenazné-transportni funkci lymfatického systému tzce souvisi jeho imunitni funkce
(85). Vtomto smyslu hraje klicovy vyznam lymfaticka uzlina, na kterou je tfeba
pohlizet jako na vysoce specializovany lymfaticky organ. V uzlin€ je zachycen bunécny
detritus, bakterie, nadorové bunky a dalsi korpuskularni ¢astice, které jsou v sinusech
fagocytovany makrofagy. Fagocytované antigeny jsou predkladany T- a B-lymfocytim,
které navozuji klonalni diferenciaci a proliferaci lymfocytd s néslednym rozvojem
celularni a humoralni imunitni reakce. Lymfa odtékajici z uzliny obsahuje az 50krat vice
lymfocytii nez lymfa do uzliny pfitékajici. Lymfatickd uzlina je tedy obrovskym
producentem lymfocyti.

Dalsi dilezitou funkci uzliny je regulace obsahu proteini a celkového objemu
pritékajici lymfy. V uzling je také metabolizovana nejvétsi cast hyaluronanu ptivadéného
lymfou z perifernich tkani (59, 60).

Riistové faktory a chemokiny. Zasadnim pfinosem nejen pro dal$i rozvoj
samotné lymfologie, ale i pro poznani biologickych d&ju, které se odehravaji v procesu
imunitni reakce a metastazovani, byl objev rodiny ristovych faktori VEGF (vascular
endothelial growth factor) (2, 48, 61) a zejména objev faktorti specifickych pro
endotelové lymfatické bunky VEGF-C a D a jejich korespondujicich receptori VEGFR-
3, resp. 4, transkripéniho faktoru Prox-1, angiopoetinu 1 a 2, podoplaninu a receptoru pro

hyaluronan LYVE-1. VEGF-C je protein syntetizovany jako prekurzor, ktery je
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aktivovan proteolytickymi procesy a ktery indukuje proliferaci lymfatickych
endotelidlnich bun¢k a lymfangioneogenezi. V experimentu je fada lidskych nédord,
které produkuji vysoké hladiny VEGF-C a D, penetrovana krevnimi a lymfatickymi
cévami (81).

Lymfatické uzliny produkuji chemokiny, jejichz aktivita je zvySena béhem zanétu
a imunitni reakce. Chemokiny pfitahuji buiiky prezentujici antigen (dendritické bunky
a T-buiiky) a tim napomdhaji fizeni imunitni reakce. Béhem rlstu metastatického
nadorového loziska v uzliné nékteré experimentalni prace prokazuji snizeni produkce
a narust suprese téchto chemokint.

Poznani mechanismu, ktery reguluje a inhibuje produkci ristovych faktori
a chemokinti, by mohlo mit vyznamny vliv na regulaci procesu metastazovani. Zcela

specifickou funkci v imunitni reakci sehrava tzv. sentinelova (strdzni) uzlina.

1.3.3 Utast lymfatické uzliny v imunitnim dohledu
Regionalni lymfatické uzliny (vCetn€ uzliny sentinelové) i lymfatické cévy maji zasadni
vyznam v zanétlivé reakci a procesu metastazovani. Neustala recirkulace lymfocyta
zkrve do mezibunécného prostoru a prostiednictvim lymfy opét zpét do krve je
zodpovédna za Sifeni imunitnich odpovédi a za distribuci imunologické paméti
v organismu (38, 39).

Diky specialnimu uspotadani postkapilarnich venul v lymfatické uzlin¢ dochazi
k velkému narastu poctu subpopulaci lymfocytt, které vystupuji z krve do lymfatické
uzliny a opousteji ji cestou eferentnich lymfatik. Tento fakt umoziuje, aby se tyto
imunitni buiiky (T-lymfocyty) v lymfatické uzliné setkaly s bunikami prezentujicimi
antigeny, které ptichazejici z perifernich tkani cestou aferentnich lymfatik (dendritické
bunky). I kdyz vsouCasné dobé jest¢ stale neni k dispozici dostatek informaci
o jednotlivych krocich procesu metastazovani, je jednoznacné, Ze sentinelova uzlina ma
klicovou roli v aktivaci T-bunkami zprostiedkované imunitni odpovédi.

V disledku cytokiny indukované zvySené propustnosti cév vyzivujicich nador
dochazi k podstatnému zvySeni mnozstvi tkanové tekutiny a nasledn¢ ke zvySeni
intersticidlniho tlaku ve tkanich okolo nédoru. To vede ke zvySenému pritoku

aferentnimi lymfatiky a regiondlni, resp. sentinelovou uzlinou. Tento vzestup tlaku
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a pratoku lymfy mize byt spojen se zvySenym vyskytem metastaz v regionalni uzliné
(43, 110).

Experimentélni prace z posledni doby ukazuji, Ze tento nartst lymfatického toku
v okoli nddoru miize byt pfi¢inou vzniku novych lymfatik peritumorézné. Lymfatické
endotelidlni buiiky stimulované VEGF-C, ktery je secernovan primarnim néadorem,
migruji v tomto zvySeném proudu tkanové tekutiny a jsou prvnim krokem nadorem
indukované lymfangiogeneze. Tato nové vznikla endotelidlni lymfaticka plocha mize byt
mistem uniku nadorové buiky zprimarniho nadoru a nésledné jejiho uchyceni
v sentinelové uzling. Tuto teorii podporuje i zjisténi, ze produkce VEGF-C nadorovymi
buiikami je pfimo umérna vzestupu vyskytu metastaz. Jak prokazala fluorescencni
lymfangiografie a intravitdlni mikroskopie, lymfatické cévy v okoli nadoru maji vétsi
primér, ¢imz se zvysSuje rozsah povrchu pro prinik nadorovych bun€k z primarniho
nadoru do lymfatického systému. Na druhé strané nékteré klinické studie ukazaly, ze
ipfes nepfitomnost intratumoroznich lymfatik zGstavalo riziko lymfatického

metastazovani vysoké (45).
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2. Lécba karcinomu prsu

2.1 Uvod

Vyvoj 1écby karcinomu prsu je viceméné dén rozvojem neoadjuvantnich a adjuvantnich
terapeutickych postupii, a to jak ve smyslu lokdlni terapie (radioterapie), tak i systémové
1é¢by (chemoterapie, hormonoterapie, biologicka 1écba). Obecné lze fici, ze plvodni
Halstedova ,,superradikalni® operace byla od 60. let 20. stoleti nahrazena Maddenovou
,modifikovanou radikalni mastektomii“ a o 10 let pozd¢ji ,,parcialni mastektomii®, tedy
prs zachovavajici operaci, kterou zavedl Crile. Tento trend pozdéji vedl k rozvoji tzv.
konzervativni  chirurgii prsu (tumorektomie, Iumpektomie ap.). Ruku vruce
s minimalizaci vykonu na prsu byla rozvijena i snaha o minimalizaci rozsahu axilarni
lymfadenektomie (disekce sentinelové uzliny). Vybér chirurgického feSeni je vSak dan
mnoha faktory, mezi které patii zejména velikost nadoru, jeho grade a uzlinové postizeni
(1). Prani pacientky ve smyslu minimalizace vykonu by mélo byt posuzovano
individualné a vzdy ve vztahu ke stadiu choroby. Zcela odlisny postup miize byt zvolen
v piipad¢ paliativni 1écby u lokalné¢ pokrocilych nadorti prsu a/nebo pii prikazu
vzdalenych metastaz.

Protoze se tato prace nezabyva piimo chirurgickym feSenim karcinomu prsu,
nybrz komplikacemi plynoucimi z jeho komplexni onkochirurgické 1écby, jsou v dalsim

textu uvedeny jen zcela zakladni udaje, které mohou mit vztah k rozvoji komplikaci.
2.2 Osetieni primarniho nadoru

V uvahu prichéazi jen dvé varianty. Bud’ odstranéni celého prsu az na pektoralni fascii
nebo odstranéni nadorového loziska ve zdravé tkani se zachovanim prsu (obr. 9, 10 a 11).

Ve druhém ptipadé musi byt vykon doplnén radioterapii zbyl¢ prsni zlazy.
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Obr. 9. Vretenovity fez pri radikalni modifikované mastektomii — gama-sondou je identifikovana

sentinelova uzlina bez preperace v axile

Obr. 10. Radikalni modifikovand mastektomie s exenteraci axily vlevo. 1 — mm. pectorales, 2 — v.
axillaris, 3 — m. serratus anterior, 4 — m. latissimus dorsi, 5 — n. intercostobrachialis, 6 — n. thoracisus

longus, 7 — n. thoracodorsalis, 8 — Redoniiv drén
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2.3 Axilarni lymfadenektomie

Nezbytnou soucéasti komplexni 1écby nddorového onemocnéni prsu je chirurgicka
lymfadenektomie (disekce neboli exenterace axily), jejimz cilem je zjisténi pokrocilosti
nadorového onemocnéni (urceni stadia podle klasifikace TNM) a v ptipad€ postizeni
lymfatickych uzlin nddorovym procesem i redukce celkového objemu nadorové hmoty
(11). Aby byly naplnény podminky TNM klasifikace, musi byt zaxily odstranéno
nejméné 10 lymfatickych uzlin I. a II. etaze (obr. 10, 11 a 12). Uzlinové postizeni je
dialezitym prognostickym faktorem a odviji se od ného i strategie adjuvantni onkologické

1écby.

Obr. 11. Parcidlni mastektomie horniho zevniho kvadrantu vlevo s exenteraci axily z jednoho F'ezu
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Bez ohledu na zvoleny vykon na prsu samotném je pro vstup do axily rozhodujici
preparace okraje m. pectoralis major a nasledné¢ i m. pectoralis minor s ochranou
n. pectoralis lateralis. Po odtazeni mm. pectorales jemnou preparaci v oblasti axilarniho
tuku je vypreparovana v. axillaris a pod ni probihajici II. n. intercostobrachialis.
Kaudalné v axilarnim tuku probihajici nn. intercostobrachiales jsou obvykle pii disekci
odstranény (obr. 10, 12). Ve fascii m. serratus anterior probiha n. thoracicus longus, ktery
by nemél byt poranén. Disekce axilarniho tuku s lymfatickymi uzlinami zacind za m.
pectoralis minor (II. etdZz) a postupuje distalné od v. axillaris (I. etaz), pii peclivé
preparaci a zachovani torakodorzélniho nervové-cévniho svazku az do jeho vstupu do
m. latissimus dorsi. Pro histopatologické vysetfeni je tfeba oznacit samostatné 1. a II.

etaz. Lymfatické uzliny III. etaze jsou dosazitelné az po protéti m. pectoralis minor (29).

Obr. 12. Exenterace axily vlevo — nn. intercostobrachiales bézici napfi¢ exenterovanou axilou
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Za piesn¢ specifikovanych podminek je mozné provést disekci pouze jedné tzv.
sentinelové neboli strazni lymfatické uzliny (SLN — sentinel lymphnode), ktera je prvni
uzlinou, kterou prochézi lymfa z oblasti nadorového loziska. Lze tedy predpokladat, ze
pokud se uvolnily nddorové bunky z primarniho nadorového loziska do lymfatického
systému, pak se zachyti pravé v této lymfatické uzlin€. Koncepce disekce sentinelové
uzliny (SND — sentinel node disection) znamena stanoveni stavu spadovych lymfatickych
uzlin pomoci jediné uzliny misto diive pozadovanych nejméné 10 uzlin. Veronesi se svou
skupinou udava pozitivitu sentinelové uzliny mezi 32 a 35 % (99). Smyslem zavedeni
disekce sentinelové uzliny je zlepSeni detekce metastaticky postizené uzliny, omezeni
bezprostiednich pooperacnich komplikaci i snizeni dlouhodobé morbidity (sekundarni
lymfedém, postmastektomicky bolestivy syndrom).

K identifikaci SLN slouzi barevna lymfografie (patentni modi, obr. 13) a/nebo
radiofarmakum (koloid oznaceny radioaktivni latkou, obr. 14). Doporucuje se pouzivat

ob¢ metody soucasné (49, 50, 65, 77).

Obr. 13. Sentinelova uzlina obarvena patentni modii
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Obr. 14. Mapovani SLN pomoci radiofarmaka — predoperacni lymfoscintigrafie: lymfatickd céva je

znazornéna mezi mistem aplikace radiofarmaka (1) a SLN (2)

Obr. 15. Mapovani SLN pomoci radiofarmaka — peroperacni identifikace SLN pomoci ru¢ni gama-

sondy
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Po jejich aplikaci do oblasti nadoru se tyto latky vstebaji do inicialnich lymfatik
a proniknou az do SLN, kterd je pak peroperacné identifikovana zrakem (uzlina je
modra) nebo specialni gama-kamerou (obr. 13 a 15). SLN je histologicky vySetiena,
a pokud se prokaze metastaticky proces (obr. 16), nésleduje standardni lymfadenektomie
axily.

Po zavedeni SND do chirurgické 1écby karcinomu prsu doslo ke snizeni vyskytu
sekundarniho lymfedému paze az 10krat (36). Nevyhodou SND je, Ze faleSna negativita
muze dosahovat az 9 % ptipadi (26, 50, 69, 98).

Obr. 16. Sentinelova uzlina zcela prostoupend metastatickym procesem s chabym zbarvenim

patentni mod¥i
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2.4. Adjuvantni lécba

Cilem adjuvantni 1écby je snizeni rizika lokalni recidivy a/nebo vzdalenych metastdz po
provedeném chirurgickém vykonu (93). Z tohoto pozadavku plynou i pouzitelné 1é¢ebné
modality.

Absolutni indikaci k radioterapii je prs zachovavajici operace, relativni indikaci
je ozafeni jizvy, resp. hrudni stény a ozafeni spadovych lymfatickych uzlin (axilarni,
supraklavikularni, retrosternalni).

Indikace k neoadjuvantni chemoterapii smétfuje predevsim k redukci vzniku
vzdalenych metastdz jesté pred provedenim chirugického vykonu. V nékterych ptipadech
se také pouzivd ke zmenSeni primarniho nadoru a dosazeni velikosti, ktera je jiz
,prijatelna“ k provedeni prs zachovavajiciho vykonu.

Indikace k adjuvantni chemoterapii souvisi s odhadem rizika, zda se
onemocnéni stane systémovym. Hlavnimi kritérii jsou histopatologicka velikost nadoru
ajeho grade, lymfatickd a cévni invaze, typ nadoru, stav hormondlnich receptord,
pre/postmenopauza, event. vék pacientky.

Indikace Kk hormondilni terapii je dana stavem hormondlnich receptort
ptitomnych na nadorové buiice (estrogenové a progesteronové receptory).

Biologicka adjuvantni lé¢ba je nejnovéjsi 1é€ebnou modalitou karcinomu prsu
s obrovskym potencialem. Indikace k této 1éCb¢ je dana pritomnosti receptoru HER2/neu,
ktery je dulezitym prognostickym faktorem, jehoz nadmérnéd exprese zhorSuje prognozu

onemocnéni nezdvisle na stavu hormonalnich receptort.
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3. Komplikace 1é¢by karcinomu prsu nenadorové povahy

3.1 Lymfaticka insuficience — lymfedém

Porucha lymfatické drenaze — lymfedém — je logickou komplikaci nejen komplexni 1écby
karcinomu prsu, ale 1 fady jinych malignit v nejriznéjSich lokalitich. Lymfedém
vznikajici jako nasledek komplexni 1écby karcinomu prsu je zavaznou komplikaci,
protoze velmi &asto postihuje Zeny v produktivnim véku. Casto je pravé lymfedém,
anikoli zékladni choroba, divodem dlouhodobé snizené kvality Zzivota a socio-

ekonomického i estetického handicapu (13, 98, 100).

3.1.1 Etiopatogeneze sekundarniho lymfedému

Za hlavni pficiny sekundarniho lymfedému je povazovéan zanét, chirurgicky vykon nebo
trauma obecné, zateni (84), nadorova infiltrace nebo paraziti (73). Lymfedém, at
primarni, nebo sekundarni (bez ohledu na vyvolavajici pfi¢inu), je projevem zavazné
cirkulaéni poruchy lymfy v urcité oblasti. Neni-li v€as a adekvatné léCen, vede
k ireverzibilnimu posSkozeni lymfatického systému s néslednymi komplikacemi typu
recidivujicich zanéth klize a podkozi (64), fibrotizace, indurace tkani atd. Podobny, ale
htre diagnostikovatelny stav nastava i pii visceralnich poruchach lymfatického systému
(47, 90).

Lymfedém miize vzniknout velmi kratce po chirurgickém zakroku ¢i v pribéhu
1écby zarenim. Objevuje se vSak i s latenci nékolika let v disledku postupného snizovani
transportni kapacity lymfatického systému dané oblasti.

Stazou lymfy dochazi k poskozeni chlopni a endotelu lymfatickych cév, zvysuje
se jejich propustnost, zpomaluje se tok lymfy a vznikaji lymfatické zatky. Nasledkem
edematozniho prosdknuti tkdni se stdzou bilkovin a fibrinu se zmnoZuji fibroblasty,
dochazi k neovaskularizaci, pfibyva 1 bun¢k typickych pro chronicky zanét. Nakonec se
zvétSuje pocet kolagennich vldken a zacina sklerotizace tkan€. Vsechny tyto mechanismy
se navzajem potencuji a vedou k bludnému kruhu onemocnéni (obr. 17). Vysledkem

muze byt zcela nendpadné se tvofici elefantiaza.
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Vzdy se jedna o vysokoproteinovy otok zplsobeny zmenSenou transportni
a proteolytickou kapacitou lymfatického systému v postizené oblasti (9, 10). I kdyz
nedochazi ke zvyseni lymfatické ndloze neboli ke zvysené tvorb¢ intersticialni tekutiny,
poruseny lymfaticky systém neni schopen tuto fyziologickou naloz tekutiny z intersticia
periferné od piekazky odstranit a vznikne tzv. nizkoobjemové méstnave lymfaticke
selhani (8).

Disledkem je hromadéni tekutiny, proteinii a produkti buné¢ného metabolismu
v mezibunééném prostoru s naslednymi chronickymi zanétlivymi zménami zejména

v epifascidlnich mékkych tkanich (12, 109).

Vyvolavajici

pricina
Lymfostéza
Fibrotizace
Poskozeni chlopni a
endotelu
Zanétlivé kompllkace ‘/
Extravazace Vznik lymf. zatek

proteint (fibrin) - 2

Obr. 17. Etiopatogeneze sekundarniho lymfedému
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Zcela odlisna situace je u tzv. dynamické insuficience lymfatického systému,
pfi které dochazi ke zvySeni lymfatické naloze. To znamena, ze stoupne mnozstvi ¢istého
ultrafiltratu produkovaného za jednotku Casu na hodnotu, kterd piekraCuje transportni
kapacitu, tj. funkéni rezervu lymfatické pumpy. V takovém piipadé se hovoii o tzv.
vysokoobjemovém méstnavem lymfatickém selhani. V nasi praxi se nejCastéji s touto
formou otoku setkavame v dusledku stizy ve vendznim fteCiSti (napf. trombdza Ci
pravostranné srdecni selhavani), pii lécbe hypertenze vazodilatatnimi léky nebo
v diisledku chronické Zilni nedostatecnosti na dolnich koncetinach. Protoze lymfaticky
systém neni poskozen, lymfedém vymizi po odstranéni primarni ptic¢iny (12, 33).

Sekundarni lymfedém po komplexni 1é¢bé karcinomu prsu vznika v disledku
poruseni toku lymfy smérem centripetdlnim. Pfi¢inou je odstranéni a/nebo ozéfeni
lymfatickych uzlin a lymfatickych cév v oblasti axily. DalSim divodem muze byt
fibroticka ptestavba mékkych tkani operované/ozafené¢ axily, ktera komprimuje

tenkosténné lymfatické cévy.

3.1.2 Déleni lymfedému

Akutni lymfedém vznikd obvykle jako bezprostiedni reakce na operaci nebo
ozéfeni. Jeho vyskyt je méné cCasty na horni koncetin€, ale casty v oblasti prsu
v souvislosti s jeho ozafenim po parcidlni mastektomii (obr. 18, 19). Pokud neni spravné
terapeuticky zareagovano, miize prejit do chronického stadia.

Chronicky lymfedém je charakterizovan pozvolnym nastupem a delSim ¢asovym
odstupem od ukoncené komplexni lécby. Muze navazovat na WEB syndrom nebo
latentni stadium lymfedému. Muze také vzniknout nebo se zhorSit v souvislosti
s traumatem nebo zanétem stejnostranné horni koncetiny (zlomenina, erysipel) (obr. 20).

Maligni lymfedém je sekundarni lymfedém, ktery je zpisoben obstrukei
lymfatickych cév a uzlin nddorovymi builkami. Tim je znemoZnén odtok lymfy
z perifernich tkani pod piekazkou a lymfa se v nich pomérné rychle hromadi (obr. 21).
To je také divodem vyznamné bolestivosti, kterda miize byt zidsadnim parametrem
snizujicim kvalitu zivota nemocného. Protoze se mé&kké tkadné nestaci ptizpiisobovat

nariistajicimu objemu, vytéka Casto Cira lymfa neporuSenou kizi (lymforea).
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Obr. 18. Akutni pooperac¢ni lymfedém prsu po konzervativnim chirurgickém vykonu pied zahajenim

radioterapie

Obr. 19. Akutni lymfedém prsu po konzervativnim chirurgickém vykonu po ukoncené radioterapii
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Obr. 20. Chronicky lymfedém pravé horni koncetiny vznikly po komplexni terapii karcinomu prsu

(stav po plastické operaci pravého prsu)

Obr. 21. Maligni lymfedém
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3.1.3 Stadia a komplikace lymfedému

1. stadium — latentni lymfedém: neurcité bolesti, pocit napéti, tlaku nebo tize
v pfislusné oblasti, nejcastéji konceting, vyraznéjsi unavnost proti druhé strané. Klinicky
bez otoku.

2. stadium - reverzibilni lymfedém: kvalitativné stejnd, ale vystupiiovana
symptomatologie. Navic se pridava diskrétni veCerni prosaknuti koncetiny, které do rana
spontann¢ zcela ustoupi (obr. 22).

3. stadium - ireverzibilni lymfedém: tuhy, bledy, Spatn¢ stlacitelny edém
s objektivnim omezenim hybnosti pfislusné krajiny ¢i koncetiny. Klze je zesilena,
s lozisky hyperkerat6zy, podkoZzi s projevy fibrozy rizného stupné (obr. 23).

4. stadium — elefantiaza: monstrézni edém se zcela fibrotickym podkozim
a uplnym omezenim hybnosti pfislusnych kloubti (obr. 24).

Lymfaticka piStél — lymforea: mize vzniknout pii vyraznéjSim ¢i nahle
vzniklém ptetlaku lymfy v postizené oblasti. Divodem nejcastéji byva prudka progrese
uzlinového postizeni nddorovym procesem nebo soubézna dekompenzace funkce jiného
organu (srdce, ledviny). Zfidka ji viddme také po exenteraci axily.

Stewartiiv-Trevesiv syndrom: u pacientl s mnohaletym lymfedémem se
vyjimecné miZe vyvinout v lymfostatické oblasti lymfangiosarkom, ktery se klinicky
projevuje tmave fialovymi uzliky ulozenymi v kiizi a podkozi (obr. 25) (6, 68, 92).

Erysipel: mize byt prvou znamkou poruchy transportni kapacity lymfatického
systému bez klinickych projevl otoku (latentni stadium). Recidivujici erysipel miize byt
soucasti vSech stadii lymfedému. Miize postihnout kteroukoli ¢ast teritoria s insuficientni
lymfatickou drenazi (obr. 26).

Verrucosis lymphostatica: u chronického lymfedému mohou vzniknout na kazi
postizené oblasti shluky drobnych exofyticky rostoucich bradavi¢natych utvart,
nejcastéji pii sekundarnim lymfedému na dolnich koncetinach nebo na genitalu (obr. 27).

Na hornich koncetinach tuto komplikaci nalezneme naprosto vyjimec¢né.
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Obr. 22. Reverzibilni lymfedém levé horni koncetiny (2. stadium) s otokem mékkych tkani dorza

ruky a prsti

Obr. 23. Ireverzibilni lymfedém celé levé horni koncetiny (3. stadium)
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Obr. 24. Elefantiaza pravé horni koncetiny (4. stadium)

Obr. 25. Stewartiv-Trevesiv syndrom (lymfangiosarkom)
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Obr. 26. Akutni pooperacni lymfedém oblasti rany po mastektomii komplikovany erysipelem

Obr. 27. Verrucosis lymphostatica u chronického lymfedému levé dolni koncetiny
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3.2 WEB syndrom

Tento syndrom (web = angl. pruh, popruh, lamela) je charakterizovan prepétim a/nebo
pretlakem v aferentni lymfatické céve, ktera tvoii bolestivy pruh v podkozi probihajici
pies axilu na vnitini stranu paze dale ptes loketni jamku na ptedlokti, zapésti a nékdy az
do prsti a omezujici abdukci, resp. extenzi v pfislusSnych kloubech. Diferencialné
diagnosticky je nékdy obtizné jeho symptomatologii na horni koncetiné odlisit od
epikondylitidy nebo syndromu karpéalniho tunelu. Pfi lokalizaci na sténé¢ hrudni muze
imitovat bolesti vychdzejici z interkostalnich nervii, bolesti na hrudi kardidlniho
1 gastrointestindlniho ptivodu (obr. 28a, 28b). Zaznamenali jsme jej nejen u pacientek po
exenteraci axily, nybrz i po exstirpacich akcesorni mlécné zlazy ulozené vysoko v hornim
zevnim kvadrantu prsu tésné¢ pod axilou. Je zfejmé, Ze jeho pficinou je obstrukce
lymfatické cévy a/nebo spadové uzliny jizvou, fibrézou, metastdzou, traumatem nebo
lymfatickou zatkou v disledku oblenéni toku pfi lymfostaze. Je velmi pravdépodobé, ze
na stejném etiopatogenetickém podkladé je zaloZena i1 tzv. Mondorova choroba, ktera
byla (a jesté stale je) davana spiSe do souvislosti s zilnim zanétem. Na kuzi se tvoii bledé
vazivové pruhy, umisténé obvykle na piedni stran¢ hrudniku a v horni poloving bficha,
ma vSak benigni prib¢h. Nejcastéji byvaji postizeni lidé v rozmezi 20.—40. roku véku
(obr. 29).

V ramci diferencidlni diagnézy je mozné a vhodné indikovat lymfoscintigrafii
horni konc¢etiny. Ta mtize jednak potvrdit izolované méstnani radiofarmaka v obturované
lymfatické cévé, jednak mlze odhalit jiz nasedajici pocatecni lymfatickou insuficienci

horni koncetiny (obr. 30).
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Obr. 28a. WEB syndrom v axile — pruh v podkoZi probihajici axilou smérem na pazi

Obr. 28b. WEB syndrom stény hrudni a hypochondria — pruh probihajici z hrudniku do
hypochondria
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Obr. 29. Mondorova choroba — pruh probihajici z hrudniku do hypochondria

Moskovitz (74) se svymi kolegy provedli retrospektivni studii u 750 Zen, které
v letech 1980-1996 podstoupily chirugickou 1écbu karcinomu prsu vcetné exenterace
axily. Zhodnotili také zdznamy Ctyi pacientek operovanych v dalSich letech, u kterych se
vyvinul WEB syndrom pouze na podkladé disekce sentinelové uzliny bez exenterace
axily. WEB syndrom byl prokazan u tii pacientek béhem prvého poopera¢niho tydne.
U 44 pacientek (6 %) se WEB syndrom vyvinul béhem osmi tydnii po operaci a byl
provazen bolesti. U 74 % pacientek s WEB syndromem byla omezena abdukce
v ramennim kloubu do 90° (tzn. do horizontaly) a u 11 % se vyvinul lymfedém horni
koncetiny. U pacientek, které podstoupily SND bez axilarni disekce, byl WEB syndrom
omezen na axilu a pazi, bez progrese na zapésti. Excize z tkanég, ktera byla podkladem
WEB syndromu, prokazala, ze pficinou byla ve dvou piipadech dilatace lymfatik,
pricemz jednou byla nalezena fibrinova zatka (fibrin clot). Ve tfech pfipadech byla
prokazana zilni trombdza. Na ustup WEB syndromu nemélo zadny vliv podavani

nesteroidnich antiflogistik ani fyzioterapie.
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Leidenius s kolektivem (57) vysetfili v prospektivni studii pro poruchu hybnosti
a WEB syndrom do tfi mésict po operaci pro karcinom prsu 49 pacientek, které¢ v rdmci
chirurgického vykonu prodé€laly pouze SND, a 36 pacientek po exenteraci axily. WEB
syndrom nalezli u 20 % pacientek, které prodé€laly pouze SND, a u 72 % pacientek, které

prodé€laly exenteraci axily.

Obr. 30. Vysledek lymfoscintigrafie u pacientky s WEB syndromem dokladajici ,,dermal backflow*
axily s rozsifenou lymfatickou cévou v proximalni poloviné paZe (z archivu MUDr. Hany KiiZové,

Klinika nuklearni mediciny 2. LF UK)

39



3.3 Fibréza mékkych tkani

Fibroticka prestavba mékkych tkani se vyviji u chronického lymfedému jako kone¢né
stadium patologickych procesti pojivové tkané (obr. 31) a je typickd pro perzistujici
otoky s vysokym obsahem proteini. Histopatologicky je charakterizovana
ultrastrukturalni depozici materialu, ktery ptfedstavuje smés dvou typt mikrofilament
zakotvenych do jemné granulovanych substanci. Prva mikrofilamenta 1-2 nm v praméru,
rigidni a kratkd, pravdépodobné predstavuji spiSe abnormalni produkt fibroblastii nez
degenerovany kolagen. Druha jsou hyalinni mikrofilamenta 5-10 nm v primeéru, ktera
nejsou rozkladana hyaluroniddzou, nybrz ¢asteéné jsou rozkladana trypsinem. Relativni
mnozstvi kolagenu pii fibréze stoupd. Elasticka vldkna mizi. Dilatované lymfatické cévy
obklopené granulofilament6zni substanci jsou fidké. Vtokové chlopné mezi
endotelialnimi bunikami jsou obvykle oteviené a intralumindlni chlopné se zkracuji

v diisledku fibrozy jejich skeletu pojivové tkane.

Obr. 31. Tézka fibr6za mékkych tkani horni koncetiny, ktera se prudce rozvinula po zahajeni

podavani chemoterapie v terénu pouze mirného lymfedému
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Molekularné biologicky podklad fibrotické piestavby mekkych tkani neni dosud
jasny. Foldi (33) se jej snazi vysvétlit jako disledek nadmérné peroxidace lipida
v disledku hromadicich se kyslikovych radikalt. V dusledku zhorsené mikrocirkulace
a lymfatické insuficience v edémem postizené tkani vazne jak pfisun ,,zametaci‘
kyslikovych radikalt, tak pfirozeny odsun produktl lipoperoxidace lymfatickym
systémem. Vysledkem je chemotaxe lymfocytli (makrofagii), které¢ fagocytuji komplexy
lipoperoxidt s proteiny. Aktivace makrofagt pak vede ke zvysené sekreci prozanétlivych
cytokinl (interleukin 1), a tim k aktivaci fibroblastii. Vysledkem je zvySena produkce
kolagenu a proliferace pojivové tkdné. Mimo to makrofagy secernuji metaloelastazu,
kterd vede k dekompozici elastickych vldken. Ty jsou pak nahrazovény vlakny
kolagennimi.

Dal§im dulezitym mechanismem je zvySeny unik fibrinogenu, albuminu
a globulinu z krevnich kapilar a postkapilar a jejich akumulace v pojivové tkani
v disledku nedostate¢ného odplaveni insuficientnimi lymfatiky. Fibrinogen, resp. fibrin,
je mocnym chemotaktantem pro makrofagy a jejich aktivaci.

Svou roli vrozvoji fibréozy u chronického lymfedému pravdépodobné sehrava
i nadprodukce cytokinu TGF-f (transforming growth factor-f) a interleukinu 8
v intersticiu. Pfedevsim nadprodukce TGF-f vede ke stimulaci ristu extracelularni matrix
s proliferaci fibroblastii a expresi adheznich molekul. Mimo to hraji vyssi hladiny TGF-3
negativni tlohu v procesu lymfatické regenerace (24).

Jakym zptsobem pftispiva ke vzniku lymfedému chemoterapie, neni také tplné
vyfeSenou otazkou. Je vSak pravdépodobné, ze zasdhne-li chemoterapie do faze reparace
lymfatickych cév, respektive vzniku kolaterdl, miize byt tendence k selhani lymfatického
systému vyssi. Jednim z nezadoucich ucinkd nékterych cytostatik (napt. bleomycin,
cyclophosphamid) je fibroza. Ta mtize po jejich podani akcelerovat prave v oblasti, ktera
je primarn¢ postizena poruchou lymfatické drenéze.

U lymfedému prsu po konzervativnim chirurgickém vykonu s naslednou
radioterapii, kdy spadova uzlina/y je odstranéna, radioterapie postihne piedevsim
inicidlni lymfatika mékkych tkani. Vysledkem je diftzni porucha lymfatické drenaze prsu

obvykle s vyrazné¢ vyjadienou zanétlivou slozkou a tendenci k ¢asnému nastupu
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fibrotické piestavby. Vysledkem je ztrata dynamiky mékkych tkani, vtazena jizva a rizny

stupen bolestivosti (obr. 32) (20, 109).

Obr. 32. Pacientka po parcialni mastektomii a radioterapii levého prsu, ktery je postizen

lymfedémem, vtaZenou jizvou a ztratou dynamiky mékkych tkani
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3.4 Lipohypertrofie

Pficina epifascialni lipohypertrofie, tedy asymetrického rustu tukové tkané v podkozni
tkani postizené lymfedémem vymykajici se systémové kontrole, je stejné nejasnd jako
fibroza mékkych tkani.

V etipopatogenezi se pravdépodobné uplatiiuji podobné mechanismy jako
u fibrozy. Tedy chronicky zanét mekkych tkani postizenych lymfedémem se vSemi
molekularné biologickymi aspekty. Pro¢ ale dochazi u nékterych pacientek k fibrotické
prestavbé a u jinych k lipohypertrofii, neni jasné.

Foldi (33) vysvétluje proces lipohypertrofie cestou zvysené ptitomnosti VEGF,
ktery je produkovan aktivovanymi makrofagy. Neovaskularizace vede k infiltraci
preadipocyty. Cely proces podobné jako u fibrozy je akcelerovan zanétlivymi atakami.

V posledni dobé se v literatufe objevuji zprdvy zalozené na zvifecich
experimentech poukazujici na molekularni signdly, které podporuji adipogenezi
pfeménou ,.fibroblast-like* preadipocytii na multilokuldrni adipocyty a nakonec ve
vyzralou tukovou tkan. Jednim z takovych faktori mohou byt vlastni tukovou tkani
secernované adipokininy s autokrinni a parakrinni aktivitou. Pro¢ mé lymfa ,,adipogenni*

ucinky, je vSak dodnes nedotfesenou otdzkou (87).

3.5 Aktivni jizva

Vyznam mékkych tkani (kGze, podkozi a fascie) je pro pohybovou soustavu casto
podcenovan. Je tfeba si uvédomit, ze pii kazdém pohybu se spolu s klouby a svaly
soucasn¢ pohybuji i obklopujici mekké tkan€, a to ve smyslu protazeni a vzajemného
posouvani. Pohyb vSech mékkych tkani musi byt koordinovan s pohybem kloubné-
svalového systému. Z klinické praxe je dobie zndmé, Ze porucha této tkanové
posunlivosti vyznamné zhorSuje nebo limituje normalni pohyb. Jeji obnoveni mé zasadni
terapeuticky vyznam nejen z hlediska vlastniho pohybu, ale i ve vztahu k recidivam
bolestivych stavii. Zmény v meékkych tkénich véetné fascii a aktivnich jizev se 1éCebné
ovlivituji tzv. mékkymi technikami podle metodiky prof. MUDr. Karla Lewita, DrSc.
(598).
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Rozsah opera¢niho poskozeni mékkych tkani pii radikadlni modifikované
mastektomii nebo pfi parcidlni mastektomii s naslednou radioterapii s exenteraci axily
vede 1 pfi ,,makroskopickém hojeni* per primam intentionem k chronické zanétlivé reakci
s naslednou fibrézou poskozenych tkéani (obr. 33). ZhorSena posunlivost mékkych tkani
v postizené oblasti, svalovy spazmus a chronicka bolest vedou nejen k omezeni hybnosti
predevsim pletence pazniho, ale i ke zmenSenym dechovym exkurzim pfislusné poloviny

hrudniku a bolestivému cervikobrachialnimu syndromu.

Obr. 33. Aktivni jizva v oblasti jizvy po levostranné mastektomii se ztratou posunlivosti mékkych

tkani hrudni stény a axily
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3.6 Neurologické poruchy

Neurologické poruchy maji ptivod predevsim v exenteraci axily a/nebo v radioterapii.
Nejcasteji je diagnostikovana porucha citlivosti na dorzomedidlni strané¢ paze a pod
axilou v disledku poruseni interkostobrachidlnich nervii. Tato komplikace vSak nemiva
zasadni vyznam pro zhorSenou pohyblivost pletence pazniho nebo zhorSenou kvalitu
zivota. Pouceni pacientky o nevyznamnosti tohoto stavu je vétSinou pln¢ dostacujici
proto, aby pacientka tento stav akceptovala a dlouhodob¢ se na néj adaptovala.

Nasledkem opera¢niho poskozeni n. pectoralis lateralis dojde k atrofii mm.
pectorales. Poranéni n. thoracicus longus ma za nasledek ,,vlajici* lopatku (scapula lata).
Vysledkem poranéni n. thoracodorsalis je denervace m. latissimus dorsi. Vyjimecné
muze byt zjisténa i poradiacni plexitida brachidlniho plexu. Poranéni vyse uvedenych
nervl ovlivni v rizné mife pohyblivost piislusnych svalovych skupin se vSemi disledky
pfedevsim na pohyblivost pletence pazniho (11, 44).

V disledku chemoterapie a radioterapie se mizeme pii dlouhodobém sledovani
pacientek setkat s periferni neuropatii, plexopatii a plexitidou. Zcela vyjimecné dojde pfi
operaci k poranéni brachialniho plexu se vSemi dusledky. Podle charakteru poranéni

mohou byt dusledky pfechodné, nebo trvalé.

3.7 Postmastektomicky bolestivy syndrom

Komplexni onkochirurgicka 1écba karcinomu prsu vede podle rtiznych autori k vyskytu
postmastektomickému bolestivému syndromu (PBS) v operované oblasti u 22-72 %
pacientek (63).

Neurologové specializujici se na problematiku chronické bolesti (46) pokladaji bolest
ve vztahu k operacim prsu pfedev§im za neuropatickou poruchu vychazejici ptedevsim:
e 7 fantomové bolesti,
e 7 interkostobrachialni neuralgie bez ohledu na typ chirurgického vykonu,
e 7 interkostobrachialni neuralgie po prs zachovavajicich operacich,

e 7z neuromové bolesti.
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4. Vyskyt lymfedému v souvislosti s 1é¢bou karcinomu prsu

vvvvv

v souvislosti s komplexni 1écbou karcinomu prsu se miize objevit v kterékoli casti
spadové oblasti axilarnich lymfatickych uzlin. Vyskyt lymfedému zavisi predevsim na
pouzitych lécebnych modalitich karcinomu prsu, na schopnosti oSetiujiciho 1ékate
identifikovat casné stadium lymfedému vcetné spravného vybéru diagnostické metody
a v neposledni fad¢ na délce doby, po kterou je pacient z hlediska mozného vyskytu
lymfedému sledovan.

V literatufe je velmi dobfe dokumentovan vyskyt lymfedému horni koncetiny
(5,41, 72, 82). Jiz velmi malo praci se zabyva tzv. nekoncetinovym lymfedémem, ktery
nejcastéji postihuje samotny prs (v piipade konzervativnich chirurgickych vykont), axilu,
hrudni sténu, oblast lopatky a epigastrium. Stejn¢ tak pomérné malo praci se vénuje

zachytu latentniho stadia lymfedému.
4.1 Lymfedém horni konéetiny

Souhrnné 1ze o vyskytu lymfedému horni koncetiny v souvislosti s 1é¢bou karcinomu

prsu fici:

e lymfedém paze po provedené axilarni lymfadenektomii I. a II. etdze a/nebo
radioterapii se objevi az u 56 % lécenych (31, 40);

e pravdépodobnost vzniku lymfedému paze roste s rozsahem chirugického vykonu
v axile (disekce sentinelové uzliny vs. ,,sampling® vs. lymfadenektomie I. a II. etaze)
(51, 88);

e disekce pouze sentinelové uzliny v indikovanych ptipadech vyrazné redukuje vznik
lymfedému horni koncetiny (27);

e pravdépodobnost vzniku lymfedému roste kombinaci axilarni lymfadenektomie, resp.
disekce sentinelové uzliny, a radioterapie axily (3, 16, 52, 83);

e vyznamnou roli pfi vzniku lymfedému horni koncetiny ma radioterapie axily (25, 89);

e prevalence lymfedému roste s dobou od ukoncené 1écby karcinomu prsu (72, 95);
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e zavaznost nelécené¢ho lymfedému je v pfimé souvislosti s délkou trvani symptomu
(23);

e lymfedém prsu lze ocekavat u 10 % nemocnych po prs zachovavajici operaci
s naslednou radioterapii zbylé tkané prsu bez ohledu na to, zda se vyskytuje soucasné
s lymfedémem horni koncetiny ¢i nikoli (35).

V posledni dobé€ pfi rozvoji konzervativnich vykont v ramci chirurgické 1écby
karcinomu prsu ve smyslu prs Setficich vykontl a disekce sentinelové uzliny by se mohlo
zdat, ze logicky musi dochédzet k dramatickému poklesu vyskytu lymfedému horni
koncetiny. Je tieba si vSak uvédomit, ze v zavislosti na stadiu choroby, respektive na
schopnosti casné detekce karcinomu prsu jsou lymfatické axilarni uzliny vcetné
sentinelové bez prukazu metastdz (pNO) asi u 50-60 % lécenych. U vSech ostatnich je
nutné po disekci sentinelové uzliny dokoncit lymfadenektomii I. a II. etaze axily a/nebo
axilu ozéfit. Mimo to v dasledku konzervativnich chirurgickych vykon a nasledné
radioterapie rezidudlni prsni zlazy muaze dojit 1 k ozafeni I., event. II. etdze axilarnich
uzlin zejména u primarnich nadord uloZenych v hornim zevnim kvadrantu. Obecné je
mozno fici, ze v neselektovaném souboru nemocnych s karcinomem prsu je mozno
zavedenim konzervativnich chirurgickych postupi snizit vyskyt lymfedému horni
koncetiny asi ,,jen o 50 %. Pii zachytu Casného stadia karcinomu prsu a za pouziti
disekce sentinelové uzliny (a pii jeji negativité) se vsak u konkrétni pacientky snizi riziko

lymfedému horni koncetiny 10krat!

4.2 Nekoncetinovy lymfedém

Typickym ptfikladem nekoncetinového lymfedému je otok ozatrené reziduélni tkané prsu
po konzervativnim chirurgickém vykonu pro karcinom. I kdyz je i v tomto piipadé
provedena disekce axily, lymfedém nemusi postihnout homolateralni horni koncetinu,
nybrz pouze mekké tkané ozareného prsu.

Zatimco problematika diagnostiky a terapie koncetinového lymfedému je dobie
propracovana, nekoncetinova lokalizace mize byt do zna¢né¢ miry problémem, zejména

tehdy, kdyz oSetfujici lékat potize pacientky bagatelizuje a stranovou asymetrii
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prehlédne. Rozvoj nekoncetinového lymfedému v rizném casovém odstupu od ukonceni

komplexni 1é¢by karcinomu prsu je mozno zjistit u 10 % lécenych (54, 103, 104).

Nejcastéjsi lokality nekoncetinového chirurgického lymfedému, ktery vznika

v souvislosti s komplexni 1é¢bou karcinomu prsu, jsou:

rezidualni tkan€ prsu po konzervativnim chirurgickém vykonu (obr. 34),
predni sténa hrudniku (obr. 35),

oblast stejnostranné axily (obr. 36),

oblast stejnostranné lopatky (obr. 37),

epigastrium (obr. 38).

Obr. 34. Lymfedém pravého prsu po komplexni 1é¢bé karcinomu prsu
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Obr. 35. Lymfedém pravé horni koncetiny a pravé poloviny stéhy hrudni véetné axily zasahujici

aZ do hypochondria

Obr. 36. Lymfedém levé axily
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Obr. 37. Lymfedém v oblasti pravé lopatky a pravé poloviny hrudniku

Obr. 38. Lymfedém epigastria
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5. Diagnodza lymfatické insuficience — lymfedému

5.1 Klinické vySetieni

Zékladnim piedpokladem stanoveni spravné diagndzy je podrobna a peclivd anamnéza
a klinické vysetteni. V rodinné anamnéze je vénovana pozornost otoktim a u blizkych
pfibuznych eventudlnim vrozenym onemocnénim lymfatického a zilniho systému.
Osobni anamnéza by méla byt zamétena na diskrétni otoky hornich i dolnich koncetin, na
prodélané Urazy a zanéty, na nadorovd onemocnéni a jejich 1écbu (lymfadenektomie,
radioterapie, chemoterapie).

Pti klinickém vysSetfeni je posouzen nejprve celkovy stav nemocného a néasledné
se vySetfeni soustfed’'uje na hlavni a nejcastéjsi znamky lymfedému (tab. 1). Aktivné je
hledana i symptomatologie moznych jinych pfi¢in otoku. Zasadni je vylouceni maligniho
lymfedému. Podle charakteru otoku je urc¢eno stadium lymfedému (94).

Z hlediska zobrazovacich vySetfovacich metod lymfatického systému je
vsoucasné dobé za rozhodujici povazovana lymfoscintigrafie (radionuklidova
lymfografie). Pfi diferencidlné diagnostickych rozpacich je mozno vyuzit ultrasonografii
zilntho systému, pocitacovou tomografii nebo pozitronovou emisni tomografii.
Rentgenova kontrastni lymfografie je dnes u vétSiny lymfedému kontraindikovana pro
riziko zanétlivé reakce s dalsi destrukci lymfatického fecisté. Barevna lymfografie je
v soucasnosti vzhledem k minimalnimu diagnostickému piinosu také opusténa.

Vyssi stadia lymfedému by z hlediska diagnostiky neméla Cinit vétsi problémy.
Zésadni vyznam ma peclivd anamnéza. Informace o provedené lymfadenektomii a/nebo
radioterapii a pfitomnost klinickych znamek lymfedému by nds mély vést ihned ke
spravné diagnoze.

ProtoZe terapie lymfedému a zejména jeho pozdnich stadii je velmi svizelna
a trvalé vyléceni pozdnich stadii dokonce nemozné, je tieba polozit diraz predevsim na
diagnostiku c¢asnych stadii lymfedému (latentniho a reverzibilniho). Pro oSetiujiciho
Iékate muze byt zavadéjici praveé diskrepance mezi vyraznymi subjektivnimi obtizemi
udavanymi pacientkou a negativnim klinickym ndlezem ve smyslu zmény objemu.

Kombinace lymfadenektomie a/nebo radioterapie a néstup neurcitych bolesti, pocitu
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napéti, tlaku, tize nebo vyrazné unavnosti, zejména ve srovnani s kontralateralni stranou,
nebo recidivujici erysipel ve spadové lymfatické oblasti musi jednozna¢né sméfovat
k podezieni na latentni stadium lymfedému. A to i po mnoha letech od ukonceni terapie!
Rozhodnuti, zda se jednd o poruchu lymfatické drendze nebo o potize vychazejici
napiiklad z pohybového aparatu, poskytne lymfoscintigrafie. U akutnich stavii, kdy
dominujicim pfiznakem je otok, stoji v popiedi predevsim diferencidlni diagnéza mezi
postizenim lymfatického a zilniho systému. V téchto ptipadech je vhodné doplnit
lymfoscintigrafii ultrasonografickym vySetfenim hlubokého zilniho systému paze,
podpazni a podklickové zily.

Pii ndhlém vzniku lymfedému by mélo byt samoziejmosti onkologické vySetieni

zameéiené na moznou uzlinovou recidivu.

Tab. 1. Hlavni klinické znamky lymfedému

eAsymetrie — otok u poruch lymfatické drendze je zplsoben lokalnimi patofyziologickymi
pfic¢inami, proto se projevuje jako mistni zdufeni mékkych tkani, nejcastéji v oblasti koncetin.
Asymetrii v§ak mizeme nalézt na obliceji, hrudniku i v oblasti stény bfisni.

e Nebolestivy otok mékkych tkani je typickym projevem pravé pro lymfedém. Pokud vsak
v disledku méstnani lymfy dojde k rychlému zvétseni objemu, kterému se mekké tkané nestaci
pfizptisobit, mtize byt bolestivost vyznamnd. Piikladem je maligni lymfedém. Vyraznou
bolestivost mizeme zjistit také ulymfedému komplikovaného zan€tem (erysipel) nebo
u poradiacniho lymfedému komplikovaného radiogenni neuropatii. Ve stadiu latentniho
lymfedému muze byt zvySeni intersticidlniho tlaku pfilezitostné¢ hodnoceno pacientem jako
nepiijemné. Tento ,,dyskomfort“ bez dalsi klinické symptomatologie miize byt také jedinou
znamkou pocinajici lymfatické insuficience. Postizeni vazi, §lach a mékkych casti kloubti mize
vést k bolestivé lymfostatické ligamentdze, tendinoze a k deformacim nohy.

e Barva kuZe zustava u chronického lymfedému normalni. U lymfostatické elefantiazy mtizeme
nalézt hnédosedé zbarveni. U lymfedému v kombinaci s chronickou zilni nedostate¢nosti mize
byt kdze v oblasti distalniho bérce a perimaleolarné hyperpigmentovana.V piipadé ataky
erysipelu nalezneme na ktizi typické znamky této komplikace.
koncetinach. Jednd se o kvadraticky tvar 2. prstu nohy se ztlusténim kize a podkozi na jeho
dorzalni stran¢ v dusledku hyperkeratézy a fibrézy mekkych tkani. Stemmmerovo znameni neni
nikdy fale$né pozitivni. Mlze vSak byt faleSné negativni v ptipadé, ze poruchou lymfatické

drenaze dolni koncetiny nejsou postizeny prsty.
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5.2 Lymfoscintigrafie

Lymfoscintigrafie (obr. 39) je neinvazivni vySetfovaci metoda zaloZzend na subkutanni

9mTe. Po aplikaci jsou tyto &astice

aplikaci castic lidského albuminu znaceného
o velikosti 10-80 nm vstfebany inicidlnimi lymfatiky. Poté jsou transportovany
lymfatickym systémem pies lymfatické uzliny a pres ductus thoracicus do ven6zniho
feCisté. Pomoci gama-kamery Ize detekovat postup radiofarmaka lymfatickymi cévami
a jeho kumulaci v lymfatickych wuzlindch. Naésledné je mozno provadét
semikvantitativni i kvalitativni hodnoceni snimkt. Pfi morfologickém hodnoceni se
posuzuje stranovd symetrie lymfatickych cév a jejich naplné, event. stagnace
radiofarmaka. Je mozné zobrazit rozsSifené spojky s hlubokym systémem a lze
posuzovat stranovou symetrii v poctu lymfatickych uzlin. Pfi kvantifikaci hodnotime
tzv. transit time vyjadiujici cas od aplikace k zobrazeni regiondlnich uzlin. Dal$im
kvantitativnim parametrem je akumulace v uzlindch za 30 minut a za 3 hodiny po

aplikaci radiofarmaka. Akumulace se vyjadiuje v procentech aplikované aktivity a je

ukazatelem transportni kapacity lymfatického systému (15, 53, 55, 56, 80).

FAMEND

LOKET

Obr. 39. Lymfoscintigrafie hornich kon¢etin a axil (z archivu MUDr. Hany Kfizové, Klinika nuklearni

mediciny 2. LF UK)
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5.3 Diferencialni diagnostika

Diferencialni diagnostika ma klicovou roli vrozpoznani a odliSeni jednotlivych
symptomi postmastektomického bolestivého syndromu, latentniho stadia lymfedému,
WEB syndromu nebo vertebrogennich obtizi a v zahajeni jejich efektivni 1éCby.
Nedostatek casu pii standardnich kontrolach pacientek a podcenovani nenadorovych
komplikaci komplexni 1écby karcinomu prsu vede velmi Casto k oddéleni jejich spravné
1é¢by a k naslednému fetézeni obtizi ve smyslu ,,bludného kruhu®. Vysledkem je pouze
symptomatickd farmakologicka analgeticka 1é¢ba, netspésna fyzioterapie a v horSim
ptfipad¢ 1 neindikovany chirurgicky vykon na pohybovém aparatu. Pravé nenddorové
komplikace uspésné komplexni 1écby karcinomu prsu s dlouhodobym piezitim
nemocnych vedou k dlouhodobé nebo trvalé pracovni neschopnosti, vyraznému snizeni
kvality zivota a psycho-socio-ekonomickému handicapu.

Hovotime-li o lymfedému, madme obvykle na mysli jiz klinicky ziejmy otok (t;.
2.-4. stadium). Diagndza se v takovém piipadé opira o diferencialni diagnostiku otoki

Prestoze se u poruchy lymfatické drenaze jedna o otok z lokalni pficiny (tab. 2),
atedy obvykle asymetricky, je nezbytné v diferencidlni diagnostice vyloucit vSechny

Diferencialné diagnosticka rozvaha neni dilezitd pouze ke stanoveni spravné
diagnozy. Lymfedém je onemocnéni chronické, vyzadujici trvalou komplexni 1écbu.
Pokud se po zahdjeni 1écby stav nezlepSuje nebo v pribéhu dlouhodobé stabilizovaného
stavu dojde k jeho zhorSeni, je tfeba znovu zvazit vSechny pfiCiny, které mohou vést
k naruseni dosazené rovnovahy, a event. pfi¢inu zhorSeni eliminovat. Velmi casto se
setkdvame s takovym stavem pifi zahdjeni nebo zméné¢ medikamentdzni terapie jinych
chorob (kortikosteroidy, blokatory kalciovych kanal, vazodilataéni léky, nesteroidni
antiflogistika) nebo pfi subklinické kardidlni a renalni dekompenzaci.

V ptipad¢ latentniho stadia lymfedému, kdy v popfedi obtizi mize byt pouze
neurCity dyskomfort v oblasti postizené lymfostdzou, bolest, zvySena tunavnost
a nevykonnost koncetiny nebo recidivujici ataky erysipelu, mad rozhodujici vyznam

lymfoscintigrafie. Nalezem je loziskova retence radiofarmaka v mekkych tkéanich, pii
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jesté dostatecné zachované transportni kapacité¢ lymfatického systému. Pokud zasdhneme
terapeuticky jiz v tomto stadiu onemocnéni, mizeme predejit posSkozeni stény a chlopni
lymfatickych cév, tedy zménam, které jsou jiZ nereparovatelné a jsou pii¢inou plné

rozvinutého obrazu lymfatické insuficience.

Tab. 2. Diferencialni diagnostika otokii z p¥i¢in lokalnich

o Zilni otoky — chronicka zilni insuficience, tromboflebitida, flebotrombdza, syndrom
horni/dolni duté Zzily, zilni komprese

o Lymfatické otoky

e Lipedém

e Alergické otoky

e Idiopatické otoky

e  Cyklické otoky

e  Ortostatické otoky

e  Arteficidlni otoky

Tab. 3. Diferencialni diagnostika otoku z pri¢in systémovych

e  Kardialni otoky — konstrikéni perikarditida, chlopiiové vady, pravostranné
srdecni selhdvani, cor pulmonale

e Ledvinové otoky — glomerulonefritida, nefroticky syndrom

e Jaterni otoky — cirhoza, hepatitida

e Jatrogenni otoky — Iécba blokatory kalciovych kanalt, hormonalni
kontraceptiva, kortikosteroidy, nesteroidni antiflogistika, thyreostatika
a laxancia

e Hypoproteinemické otoky — zejména u pokrocilych stavti nddorového
onemocnéni

e  Dalsi otoky — hypokalémie, hypothyredza, hyperthyreoza,

hyperaldosteronismus

V ptipadé diferencidln¢ diagnostickych rozpakt u nekoncetinového lymfedému je
nejefektivnéjsi diagnostickou metodou lymfoscintigrafie. Ta odhali i subklinické projevy
poruchy lymfatické drenaze, kterd vzniké periferné od mista posSkozeni lymfatickych cév
nebo uzlin. Na lymfoscintigrafii se projevi jako difizni méstnani radiofarmaka

v mekkych tkanich s poruchou drenaZze do stejnostranné axily. Mize se zobrazit
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alternativni cesta drendze, kterd je dulezitym voditkem pro lymfoterapeuta, kterym
smérem ma méstnajici tekutinu mobilizovat a odsunout (obr. 40).

Zcela zasadni je diferencidlni diagnostika bolesti v oblasti ramene a stejnostranné
horni koncetiny, které nejsou provazeny otokem. Pfi¢inou muze byt latentni lymfedém
horni koncetiny, axily, hrudni stény nebo epigastria, WEB syndrom, vertebrogenni
algicky syndrom v oblasti C/Th patefe, omartroza, bolesti v oblasti sternokostalniho
skloubeni, radidlni ¢i ulndrni epikondylitida, syndrom karpalniho tunelu, ale 1 poradia¢ni
brachidlni plexitida ¢i neuropatie po chemoterapii. Bolesti na hrudi mohou imitovat
angin6zni obtize nebo mit symptomatologii blizkou gastrointestindlnim potizim.
Podrobna anamnéza s dlirazem na charakter obtizi, peclivé klinické vysetfeni, spoluprace
s ptislusnymi specialisty a pouziti zobrazovacich vysetfovacich metod vcetné
lymfoscintigrafie prakticky vzdy odhali skutecnou pfi¢inu obtizi a umozni zahdjit
adekvatni terapii.

U nemocné s postmastektomickym bolestivym syndromem jsou prave fetézici se
poruchy klicovym problémem. Identifikace jednotlivych pficin tohoto syndromu a jejich
spravna lécba vyzaduji predev§im znalost problematiky moznych komplikaci, opakované
klinické vysetieni s peclivou anamnézou, vybér spravnych dalSich diagnostickych metod,
vybér spravného 1écebného postupu a v neposledni fadé vybér spravného terapeuta, resp.
farmakologické 1écby. Vzdy by mélo byt postupovano konzervativné do vyc€erpani vsech
smysluplnych diagnostickych a léCebnych postupt. Muze byt vaznym omylem se
zasadnimi disledky pro pracovni schopnost, resp. kvalitu zivota pacientky, kdyz WEB
syndrom nebo latentni stadium lymfedému horni koncetiny jsou zaménény za syndrom

karpalniho tunelu nebo ulnarni epikondylitidu a je indikovano operac¢ni feseni.
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Obr. 40. Lymfoscintigrafie pravého prsu po parcialni mastektomii. Radiofarmakum méstné v oblasti
prsu a je drénovano piedevsim do druhostranné axily (z archivu MUDr. Hany K#iZzové, Klinika nuklearni

mediciny 2. LF UK)
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6. Lécba nenadorovych komplikaci komplexni terapie

karcinomu prsu

6.1 Lécba lymfedému

Za zlaty standard 1écby lymfedému je dnes celosvétové povazovana komplexni
dekongestivni terapie (CDT — complex decongestive therapy) doplnéna dlouhodobou
farmakoterapii. Uvedené 1écebné modality maji ale své limity. Maximalniho efektu
dosahuji u lymfedému, kde je mozno prokazat méstnajici tekutinu v intersticiu
jednoduchym ,,pitting* testem, jedna se tedy o otok v pravém slova smyslu. V disledku
1€¢by je ve vétsing piipadt dosazeno nového rovnovazného stavu mezi tvorbou a drenazi
intersticialni tekutiny a pretrvavajici zvétSeny objem mekkych tkani je zplsoben
predevS§im epifascialni lipohypertrofii. V takovém okamziku dosahly vySe uvedené
lé¢ebné modality maxima svého lé¢ebného efektu. V udrzovaci terapii pomoci CDT je
vsak nezbytné pokracovat. Cilem dlouhodobé farmakoterapie je pfedevsim prevence
fibrotické prestavby méekkych tkani. Nedodrzeni 1é€ebného rezimu, pietizeni, uraz, zanét
ap. ihned porusi dosazenou rovnovahu a znovu se objevi meéstnani v epifascialnich
mékkych tkanich.

Prestoze CDT v lé€b¢ lymfedému dosahuje velmi dobrych vysledkt, setkdvame
se s pacienty, u nichz i1 pres spravné vedenou konzervativni 1é€bu porucha lymfatické
drenaze progreduje a vede k chronickym zméndm mékkych tkéni s naslednym zvétSenim
jejich objemu nejen v disledku hromadéni lymfy, ale ptedevsim v disledku
lipohypertrofie a pozdéjsi fibrozy. Pravé u takovych pacienti mize byt zvazovana

indikace k chirurgickému vykonu.

6.1.1 Komplexni dekongestivni terapie
Cilem CDT je ptfedev§im podpora dosud zachované resorpéni a transportni funkce
lymfatického systému a udrzeni dosazené redukce objemu (14, 96). CDT zahrnuje

manudlni a pfistrojovou lymfodrenaz, kompresivni bandaz a navleky a specialni cviceni.
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Manudlni lymfodrenaZz je hmatova technika vypracovand Vodderem v 60. letech 20.
stoleti a dale intenzivné rozvijena fadou dalSich lymfologt a lymfoterapeutt.

CDT probiha obvykle ve dvou fazich. Nejprve je tfeba intenzivni a kazdodenni
lécbou v lymfologické ambulanci po dobu 4—6 tydnti dosdhnout redukce volné tekutiny
v intersticiu. Nasledn¢€ je nezbytné pomoci kvalitni banddze kratkotaznymi obinadly,
resp. kompresivnimi navleky, dosazeny efekt udrzet. Pacient nebo rodinny pfislusnik je
edukovan a manudlni a pfistrojovou lymfodrenaz nésledné provadi doma.

Spravné provadénd CDT dosahuje vybornych vysledkl, vyzaduje vSak dobie
vyskoleny tym odborniki — lymfoterapeutii. Podrobnéjsi informace o CDT ptesahuji

ramec této kapitoly, jsou ale podrobné zpracovany v fadé¢ monografii (33).

6.1.2 Medikamentdzni 1é¢ba
Farmakoterapie poruch lymfatické drenaze prodélava staly vyvoj. Na druhou stranu vSak
pouzitelnych 1€k neni mnoho.

Lécba diuretiky je dnes povazovana za obsolentni. Pouze vyjimecné je
indikovéna u symptomatické 1€cby maligniho lymfedému, protoze v disledku rychlého
rustu objemu je bolestivost postizenych mékkych tkani tak znacna, Ze neptichazi v tvahu
pouzit jakoukoli kompresi (manualni ¢i pfistrojovou lymfodrenaz, bandaze nebo
navleky). Cilem musi byt pfedevSim tlumeni bolesti.

Pohled na benzopyrony se u riznych autorti 1i§i. Obecné lze fici, Ze od pouziti
kumarint (a-benzopyrony) bylo pro jejich moznou toxicitu upusténo (83), flavonoidy
(y-benzopyrony) maji své pevné misto v 1écb¢ zilnich onemocnéni. U nékterych je téz
dokumentovan mirny vliv na lymfaticky systém (diosmin, rutin, rutosidy) (22, 62, 76).

Proteazy mohou zasahovat pifimo do patofyziologie progredujici lymfatické
insuficience svym proteolytickym a fibrinolytickym efektem, ovlivnénim hladin
prozanétlivych cytokini a zvySenim aktivity makrofagi. Obvykle se podavaji
v kombinaci s y-benzopyrony (67, 102). Zasadni ulohu mohou protedzy sehrat
u latentniho stadia lymfedému, kdy je mozno po Sestimésicni 1écbé dosahnout

normalizace lymfoscintigrafického nélezu (105).
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6.1.3 Chirurgicka lécba
Zajem chirurg o lymfedém koncetin a problematiku poruchy drendzni funkce
lymfatického systému se objevuje jiz v 19. stoleti a trva dodnes. Chirurgicka feSeni
odpovidaji urovni znalosti o lymfatickém systému z hlediska anatomie, fyziologie
a patofyzilogie, diagnostickym a technickym moznostem mediciny i1 schopnosti
minimalizovat peroperacni a ¢asné i pozdni pooperacni komplikace.

V soucCasnosti pouzivané chirurgické metody lze rozdé€lit z hlediska vztahu
k patofyziologii lymfedému do dvou skupin: na vykony kauzalni (mikrochirurgické),
které fesi poruchu lymfatické drenaze nahradou insuficientni ¢asti lymfatik (19, 34), a na
vykony symptomatické (liposukce, debulking), které fesi pouze néasledky chronického
lymfedému ve smyslu lipohypertrofie redukei objemu postizenych mekkych tkani (7, 17,
106).

6.1.4 Monitorace a dispenzarizace pacienta s lymfedémem

Vzhledem k tomu, Ze lymfedém je onemocnéni chronické a progredujici, je nezbytna
trvala dispenzarizace (tab. 4). Je cela fada divodu, pro¢ muze dojit v prubéhu let ke
zhorseni, resp. prechodu lymfedému z nizsich stadii do vyssich. Mezi hlavni pficiny je
tteba uvést predevsim snizujici se vykon lymfatického systému v prubéhu biologického

starnuti, komorbidity a jejich 1é¢bu, infekce a urazy.
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Tab. 4. Algoritmus terapie a monitorace lymfedému

Sekundarni Sekundarni
lymfedém ekundarn L
)1,.—2. stadium lymfedém Prlmal:nl
2.-4. stadium lymfedém
CDT CDT
+ +
F kot i . .
armakoterapie Farmakoterapie Farmakoterapie
po 6 més. po 12 més. 4 celozivotné
Kontrolni
lymfoscintigrafie
normalni nélez 4 patolog.nalez
Dispenzarizace
po 12 més.
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6.2 Lécba WEB syndromu

Ve vétSingé piipadii symptomatologie WEB syndromu odezni bez specifické terapie.
V nékterych piipadech mtize prejit do nékterého ze stadii chronického lymfedému. Mimo
to se poruchy hybnosti a bolest v axile a horni koncetiné pti WEB syndromu mohou
piekryvat s jinymi pti¢inami. Z tohoto divodu je spravné provést lymfoscintigrafii horni
koncetiny nejen pii akutnich obtizich z divoda diferencialné diagnostickych, nybrz i po
odeznéni symptomatologie WEB syndromu k vylouceni latentniho stadia lymfedému

horni koncetiny (111).

6.3 Lécba fibrozy mékkych tkani

Nejlepsim zptsobem lécby fibrézy mékkych tkani je jeji prevence. Tedy zachyt a 1écba
Casnych stadii lymfedému (1. a 2. stadium) nebo alespoii v€asna 1écba 3. stadia.

ProtoZe u pacientek po komplexni 1é€bé karcinomu prsti vznikd fibréza prakticky
vyhradné v souvislosti s lymfatickou insuficienci, je logické, ze terapii prvé volby bude
CDT. Z hlediska farmakoterapie ma ke kauzalnimu ovlivnéni fibrotické piestavby
nejblize pouziti proteolytickych enzymil. V nasem souboru vysoké procento pacientek

v Casnych stadiich lymfatické insuficience bylo 1é¢eno pouze proteazami.

6.4 Lécba lipohypertrofie

Lécba lipohypertrofie zavisi na tom, zda v hypertrofické epifascialni tukové tkani je
retence lymfy (pitting), nebo se jedna o Cistou lipohypertrofii bez retence lymfy (non-
pitting). V prvém piipadé je nezbytnd intenzivni CDT s vyuzitim vSech léCebnych
modalit véetn¢ farmakoterapie. Ve druhém piipadé je dostacujici dokonala komprese
navlekem s event. domaci presoterapii Lymfovenem. Pokud neni pfitomen pitting
a lipohypertrofie snizuje nejen kvalitu zivota nemocné, ale v disledku objemové a
vahové asymetrie vede k druhotnym fetézicim se poruchdm v oblasti pohybového
aparatu, je namisté provést liposukci, event. kombinovanou s resekénim vykonem. Tento

postup na nasem pracovisti provadime od roku 2005 (107, 108).
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6.5 Lécba aktivni jizvy

Lécba potizi vyskytujicich se v ramci tzv. aktivni jizvy patii do rukou odborniki, obvykle
fyzioterapeutli, seznamenych s technikou oSetieni mékkych tkani. Neni pochyb o tom, ze
aktivni jizva s sebou nese fadu obtizi. Neni-li 1éCena, diive ¢i pozdé&ji se objevi druhotné

poruchy ptfedevsim na pohybovém aparatu (58).

6.6 Lécba poruch pohybového aparatu

Lécba poruch pohybového aparatu patii do rukou zkuseného fyzioterapeuta, ktery ma se
specifickymi obtizemi zen po komplexni 1é¢bé karcinomu prsu, zahrnujicich také
lymfatickou insuficienci a problematiku aktivni jizvy, dlouholeté zkuSenosti. V takovém
piipadé je 1écba vysoce efektivni. Je tieba vSak pacientky upozornit, Ze potize recidivuji
v diisledku chronickych zmén mékkych tkani vzniklych v pribéhu komplexni 1€¢by

zédkladni choroby.

6.7 Lécba neurologickych poruch

Pokud v ramci diferencidlni diagnostiky odhalime neurologickou poruchu, je nezbytné
vysetieni pfisluSnym odbornikem s nédslednou adekvatni terapii. V tvahu ptichazeji
neurologické poruchy vzniklé v souvislosti s exenteraci axily a/nebo v disledku

radioterapie a chemoterapie.

6.8 Lécba postmastektomického bolestivého syndromu

Lécba postmastektomického bolestivého syndromu v diisledku nedostatecné diferencialni
diagnozy se bohuzel vétSinou omezuje na podavani analgetik, resp. nesteroidnich
antiflogistik. Jak vyplyne dale zrozboru naSeho souboru, postmastektomického
bolestivého syndromu lze prakticky eliminovat, pokud se v jeho 1é¢bé zamétime na jeho

jednotlivé pficiny.
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7. Rozbor sestavy

7.1 Zakladni informace a metodika

V obdobi od ledna 1998 do ledna 2002 bylo na Chirurgické klinice 2. LF UK ve Fakultni
nemocnici v Motole operovano pro karcinom prsu 178 pacientii (z toho dva muzi).
Primérny veék operovanych byl 61 let (33—85 let).

Vyhodnoceni stavu Zzijicich nemocnych bylo provedeno mezi listopadem 2008
a bfeznem 2009, s pruimérnou dobou od operace 8,5 roku (7,2—10,9 roku). Pies veskeré
usili se nepodafilo kontaktovat a zajistit adekvatni informace od péti Zijicich nemocnych.

K 30. 3. 2009 zemielo 54 pacientek v¢etné obou muzi v primérném veéku 63,3 let
(33-85 let). Soubor neni posuzovan z hlediska preziti ve vztahu k zékladni chorobé.
Pti¢ina smrti tedy nemusela byt ve spojitosti s karcinomem prsu.

Hodnoceny soubor nemocnych tedy obsahuje kompletni data 119 Zijicich
pacientek, které byly k 30. 3. 2009 zavzaty do hodnoceni.

Typ operace byl zvolen na zakladé¢ konsenzu mamologického tymu (chirurg,
onkolog, radiodiagnostik), a pokud to zmedicinského hlediska bylo mozné, tak
1 v souladu s pfanim pacientky.

Operace byly provedeny stabilnim tymem chirurgl s vyuzitim celé Skaly
chirurgickych vykonli pifi oSetfeni primarniho nadoru a se stejnym chirurgickym
postupem pfi exenteraci axily. Hlavnim cilem byl vzdy dostatecné radikélni vykon
a disekce alespont 10 axilarnich lymfatickych uzlin 1. a II. etdZe. Jen vyjimecné byla v té
dobé¢ indikovana pouze disekce sentinelové uzliny.

Operacni rana byla vzdy zajisténa Redonovym drénem. U prs zachovavajicich
operaci, kdy byly vzhledem k ulozeni primarniho nadoru nékdy nutné¢ dva pfistupy
(primarni nador, axila), byly rany zajiStény dvéma Redonovymi drény.

Po zhojeni rany a provedeni definitivniho histopatologického vySetfeni byly
pacientky pfedany k dalsi onkologické 1é€bé ve vétSin€ piipadi na Onkologické oddéleni
FNM, kde byla zahdjena adjuvantni lécba (chemoterapie, radioterapie, hormonalni
terapie). Jen u péti pacientek byla komplexni 1écba zahajena neoadjuvantni onkologickou

1éEbou, na kterou pak navazoval chirurgicky vykon a adjuvantni onkologicka lécba.
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Dlouhodobé sledovéani pacientek v mamologické ambulanci Chirurgické kliniky
je stadnardnim postupem. Neékteré pacientky, zejména mimoprazské, dochazi na dalsi
kontroly jiz jen na onkologii v misté¢ bydlisté, kde jsou také 1éceny. Obecné vsak lze fici,
ze pokud méla pacientka obtize souvisejici s chirurgickou lécbou, pak obvykle nasi
ambulanci vyhledala.

U vSech 119 pacientek byla zajiSténa dostupné data (tab. 5) tykajici se komplexni
1é¢by a komplikaci z chirurgické a onkologické dokumentace. VSechny Zijici pacientky
byly vdal§$im pribéhu opakované klinicky vySetfeny se zaméfenim na poruchu
lymfatické drenaze stejnostranné horni koncetiny, poruchy hybnosti a bolest v oblasti
pletence pazniho a hrudniku, resp. jizvy.

Pii diferencialné diagnostické nejistoté byla provedena lymfoscintigrafie a/nebo
ultrasonografie Zilnitho systému stejnostranné horni koncetiny a axily. Pii vylouceni
latentniho stadia koncetinového i nekoncetinového lymfedému bylo vySetfeni smérovano
k odhaleni poruch v oblasti pohybového apariatu a byla zahijena fyzioterapie. Pii
potvrzeni lymfedému byla zahédjena adekvatni komplexni 1é¢ba. Naposledy byly vSechny
pacientky kontaktovany mezi listopadem 2008 a bieznem 2009 a pak nésledovalo

vyhodnoceni vSech tdaji.
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Tab. 5. Sledovana data

Rok narozeni / Vék v dobé€ operace roky
Datum operace mésic/rok
Délka sledovani (pieziti, amrti) meésice

Typ operace primarniho nadoru

radikalni modifikovana mastektomie / prs zachovavajici operace

Operovana strana

vlevo/vpravo

Typ exenterace axily

SND / exenterace axily

Primarni nador

histologie, velikost, grade, receptory (estrogenové, progesteronove)

Lymfatické uzliny

kolik celkem / kolik pozitivnich

Redonova drenaz

kolik dnti, odpad (v ml)

Pooperacni komplikace ranné

hematom, hnisani, hojeni per sec. int., serom

Onkologicka 1écba

neoadjuvantni chomoterapie, adjuvantni chemoterapie,

radioterapie, hormonalni 1écba

Poruchy lymfatické drenaze

WEB syndrom, lymfedém horni konéetiny, prsu, axily, hrudniku,
nadbfisku, lipohypertrofie, fibréoza mékkych tkani

Bolest (PBS) ano/ne
Porucha pohyblivosti v rameni

a/nebo horni konceting ano/ne
Jizva (omezeni hybnosti / bolest) ano/ne

Recidiva nadorového onemocnéni

lokalni, uzlinova, vzdalena (organova)

Vysetfeni v ramci diferencialni

diagnostiky

lymfoscintigrafie, duplexni ultrasonografie Zilniho systému, jina

Lécba lymfedému

CDT, farmakoterapie, jina

Rehabilitace pohybového aparatu

ano/ne

SND - disekce sentinelové uzliny,

dekongestivni terapie

PBS — postmastektomicky bolestivy syndrom, CDT — komplexni
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7.2 Typ operace

V 62 ptipadech (52,1 %) byla operace provedena pro karcinom levého prsu, v 57
ptipadech (47,9 %) pro pravostranny karcinom. U 87 pacientek (73,1 %) byla provedena
radikalni modifikovana mastektomie, u 32 (26,9 %) prs zachovavajici operace. U dvou
pacientek po zdchovné operaci byla provedena ve druhé dobé radikéalni modifikovana
mastektomie (jednou pro lokalni recidivu, jednou pro masivni poradiacni zanétlivou
reakci). Pokud byla provedena prs zachovavajici operace, pacientka musela podstoupit
radioterapii zbylé tkdn€ operovaného prsu.

Exenterace axily I. a II. etaze byla provedena u vSech119 operovanych (100 %).
V t¢ dob¢é byl tym ve vycviku mapovani sentinelové uzliny, a pokud byla provedena
disekce sentinelové uzliny, byla vzdy doplnéna exenteraci axily 1. a II. etaZe. Sentinelova
uzlina byla disekovana u 13 operovanych (10,9 %) a pozitivni byla ve tiech ptipadech

(23,1 %).

7.3 Charakteristika primarniho nadoru

7.3.1 Velikost primarniho nadoru
Velikost naddoru (T) se pohybovala od 5 do 55 mm. Vyskyt naddort podle jejich velikosti

je uveden v tabulce 6.

Tab. 6. Velikost nadoru

Velikost
v hodnoceném souboru v celém souboru

(n=119) (n=178)
T1 (nador do 20 mm) 80 (67,2 %) 104 (58,4 %)
T2 (nador 20-50 mm) 34 (28,6 %) 66 (37,0 %)
T3 (nador vétsi nez 50 mm) 3(2,5%) 3(1,7%)

T4 (multicentricita a ulcerace) 0 (0 %) 2 (1,1 %)
TIS (in situ) 2 (1,7 %) 3(1,7%)
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7.3.2 Histopatologicky typ nadoru
V prubéhu operace bylo mozno stanovit typ nadoru pomoci peroperacni biopsie. Zde
uvedené histologické typy byly stanoveny po fixaci formolem standardnim histologickym

vySetfenim. Jejich vycet je uveden v tabulce 7.

Tab. 7. Histopatologicky typ karcinomu

Histopatologicky typ
v hodnoceném souboru v celém souboru

(n=119) (n=178)
duktalni 91 (76,5 %) 136 (76,4 %)
lobularni 8 (6,7 %) 14 (7,9 %)
smiSeny typ (lobul./dukt.) 8 (6,7 %) 11 (6,2 %)
mucin6zni 32,5 %) 42,2 %)
medularni 2 (1,7 %) 52,8 %)
papilarni 2 (1,7 %) 2 (1,1 %)
tubularni 1 (0,8 %) 1 (0,6 %)
Pagetliv 1 (0,8%) 1 (0,6 %)
metaplasticky 1 (0,8 %) 1 (0,6 %)

bliZze neuréeny 1 (0,8 %) 1 (0,6 %)

duktalni in situ 1 (0,8 %) 2 (1,1 %)
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7.3.3 Grade primarniho nadoru
Nédorovy grade (G) byl v celém souboru 178 operovanych stanoven u 155 nadord.
V hodnoceném souboru 119 operovanych byl stanoven u 106 nadort. Jeho vyskyt je

uveden v tabulce 8.

Tab. 8. Nadorovy grade

Nadorovy grade v hodnoceném souboru v celém souboru

(n=106) (n=155)

Gl 25 (23,6 %) 26 (16,8 %)

G2 49 (46,2 %) 72 (46,5 %)

G2-3 4 (3,8 %) 8 (5,2 %)

G3 28 (26,4 %) 48 (31,0 %)

high grade DCIS 0 (0 %) 1 (0,6 %)

nestanoven 13 23

DCIS — duktalni karcinom in situ

7.4. Charakteristika lymfatickych uzlin

Pii exenteraci axily bylo v hodnoceném souboru (n = 119) primérné odstranéno 9,8 uzlin
(2-24). Metastatické postizeni uzlin bylo zjisténo u 40 operovanych (33,6 %). Z nich ve
23 ptipadech (57,5 %) byla pozitivni pouze jedna uzlina (vCetné tii sentinelovych) a u ti
z nich se jednalo o mikrometastazu. Vice nez jedna pozitivni uzlina (2—11) byla zjisténa

u 17 nemocnych (42,5 %).
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7.5 Pooperacni péce a komplikace v rané

Redontiv drén byl odstranén prumérné 4. pooperacni den (2.—10.) a primérny odpad byl
303 ml (20-1050 ml). Rozbor komplikaci piehledn¢ uvadi tabulka 9.

Supurace z rany se objevila u 18 operovanych (15,1 %) a v jednom ptipadé byla
nasledovana dehiscenci rany s hojenim per secundam intentionem. Hematom v ran¢ se
vyskytl u osmi nemocnych (6,7 %). V jednom piipadé¢ bylo hojeni komplikovano
erysipelem v oblasti jizvy po radikalni modifikované mastektomii. Rana se zahojila per
primam intentionem.

Pretrvavajici kolekce tekutiny v axile (serom) po odstranéni Redonova drénu,
kterd byla pfi¢inou minimalné jedné punkce, se vyskytla u 28 operovanych (23,6 %)

a v jednom ptipad¢ byla zdrojem pistéle, ktera se s odstupem Casu spontanné uzaviela.

Tab. 9. Pooperac¢ni komplikace

Typ komplikace Vyskyt (n=119) Poznamka
supurace 18 (15,1 %) nasledovala 1x dehiscence rany
hematom 8 (6,7 %)
I erysipel 1 (0,8 %) I
Serom 28 (23,5 %) nasledovala 1x pistél
bez komplikaci 64 (53,9 %)

7.6 Adjuvantni 1é¢ba

Adjuvantni onkologické lécba byla indikovana onkologem na zaklad€ histopatologického
a imunohistochemického vySetfeni primarniho nadoru a lymfatickych uzlin ziskanych pfi
exenteraci axily. Typ (neo)adjuvantni onkologické 1écby je uveden v tabulkach 10 a 11.
Nekteré pacientky prodélaly jenom radioterapii nebo jenom chemoterapii, nékteré obé
tyto léCebné modality. U nékterych pacientek nebyla adjuvantni onkologické 1écba
indikovéana vibec. U nekterych pacientek byla zahdjena dlouhodoba hormonalni terapie.

Radioterapie prsu byla provedena u 30 nemocnych, pfestoze bylo provedeno
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32 prs zachovavajicich operaci. U jedné pacientky nebyla radioterapie prsu indikovana
vzhledem k histologickému prikazu karcinomu in sifu a u jedné pacientky po prs
zachovévajici operaci musela byt pro masivni poradiac¢ni zanétlivou reakci radioterapie
prsu ukonc¢ena a po dokonceni radikalni modifikované mastektomie nasledovala

radioterapie jizvy.

Tab. 10. Chemoterapie

Typ Pocet nemocnych (n=119)

neoadjuvantni chemoterapie 54,2 %)

adjuvantni chemoterapie 52 (43,7 %)

Tab. 11. Radioterapie

Lokalizace Pocet nemocnych (n=119)

Radioterapie pouze prsu

(po prs zachovavajici operaci) 24 (20,2 %)

Radioterapie prsu a axily

o prs zachovavajici operaci 6(5%
(pop jici operaci) (5 %)

Radioterapie pouze jizvy

(po radikalni modifikované mastektomii) 6 (5,0 %)

Radioterapie jizvy a axily soucasné

(po radikalni modifikované mastektomii) 11 (9,2%)

Radioterapie pouze axily

(bez ohledu na provedeny vykon na prsu) 9 (7,6%)

Radioterapie axily a supraklavikularnich uzlin 1 (0,8 %)

Celkem radioterapie axily

(bez ohledu na provedeny vykon na prsu) 27 (22,7 %)
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7.7 Recidiva nadorového onemocnéni

Lokalni recidiva potvrzend histologicky byla zjiSténa u osmi pacientek (6,7 %).
Histologicky verifikovana uzlinova recidiva byla prokazana u Sesti nemocnych (5,0 %),
pficemz dvé znich nemély pii primarni operaci pozitivni uzliny. U jedné bylo pfii
exenteraci axily odebrano 14 uzlin a u druhé pro m. Paget 6 uzlin. U dosud Zzijicich
pacientek byla v rizn€¢ dlouhé dobé od ukonceni 1é¢by karcinomu prsu prokazana v péti
ptipadech (4,2 %) organova metastaza a ve dvou pripadech (1,7 %) byl diagnostikovan

karcinom v druhostranném prsu.

7.8 Komplikace

7.8.1 WEB syndrom

Symptomatologie WEB syndromu byla v hodnoceném souboru (n = 119)
diagnostikovana u péti pacientek (4,2 %). U jedné vznikl s odstupem deviti let, coz
nepotvrzuje literarni udaje o jeho vzniku pouze v priubéhu ¢i kratce po ukonceni
komplexni onkochirurgické 1écby. V tabulce 12 je uvedeno srovnani Cetnosti vyskytu
ruznych parametri, které mohou mit vztah k WEB syndromu. Je srovnavan jejich vyskyt
v souboru pacientek s WEB syndromem proti souboru pacientek, u kterych WEB
syndrom nebyl diagnostikovan.

Z uvedenych vysledkti vyplyva (tab. 12), ze WEB syndrom se objevil u dvou
nemocnych (40 %), které po odstranéni Redonova drénu mély v axile serom, ktery bylo
tteba nejméné jednou punktovat. V souboru bez WEB syndromu byl serom zjistén
u 22,8 % nemocnych, pficemz primérnd doba do odstranéni Redonova drénu byla v obou
skupinach srovnatelna. Zadna z pacientek s WEB syndromem neméla radioterapii axily
advé pacientky mely radioterapii prsu (40 %), zatimco v souboru bez vyskytu
WEB syndromu byly pouze prs a/nebo jizva ozareny u 28 (24,6%) nemocnych a axila
u 27 nemocnych (23,7 %). U zadné z pacientek nebyla pti¢inou WEB syndromu uzlinova
recidiva.

Vsech pét pacientek s WEB syndromem bylo 1éceno farmakoterapii. U tii

pacientek syndrom zcela odeznél. U jedné pacientky, u které se rozvinul lymfedém horni
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koncetiny 2. stadia, byla nasledn¢ zahajena CDT. U jedné nemocné piesel WEB syndrom

do 1. stadia lymfedému. Pouze jedna nemocné podstoupila rehabilitaci pro vertebrogenni

algicky syndrom.

Tab. 12. Srovnani nékterych parametri ve skupiné nemocnych s WEB syndromem se skupinou

nemocnych bez WEB syndromu

Sledované parametry

m=5)

Soubor s vyskytem WEB sy

Soubor pacientek bez WEB sy
(n=114)

Strana L/P

372

59/55

Pocet lymf.uzlin odstranénych

9,4

9,8

Pocet pacientek s pozit. lymf. uzlinami

1x (20,0%)

40x (35,1%)

Pocet prs zachovavajicich operaci

2x (40,0%)

30x (26,3%)

Pocet radik.modif.mastektomii

3x (60,0%)

84x (73,7%)

Redoniv drén (dny)

3,8

3,9

Komplikace v rané
(hnisani, hematom, erysipel)

1x (20,0%)

22x (19,3%)

Serom v axile

2x (40,0%)

26x (22,8%)

Chemoterapie 2x (40,0%) 49x (43,0)
Radioterapie
axily 0x 27x (23,7%)
pouze prsu/jizvy 2x (40,0%) 28x (24,6%)
Recidiva uzlinova 0x 2x  (1,8%)
Lymfedém HK (bez ohledu na stadium) | 2x (40,0%) 53x (46,5%)

Lymfedém axily

2x (40,0%)

18x (15,8%)

3x 1. stadium LE HK
1xX negativni

Lymfedém prsu 1x (20,0%) 9x  (7,9%)
Lymfedém hrudniku 1x (20,0%) 9x  (7,9%)
Lymfedém nadbtisku 0x 2x  (1,8%)
Poruchy hybnosti v RK 2x (40,0%) 9x  (7,9%)
Lymfoscintigrafie HK provedena u 4 pacientek (80,0%)

Lécba lymfedému

pouze CDT 0x
pouze FA 4x (80,0%)
kombinace FA + CDT 1x (20,0%)
bez 1é€by 0x

Stav k 30.3.2009

HK
PBS

RK

horni

koncetina,

postmastektomicky  bolestivy

2x bez potizi
Ix LE HK 1. stadia

1x VAS
ramenni kloub, VAS
syndrom, CDT

1x LE HK 2. stadia + VAS

vertebrogenni  algicky syndrom,

komplexni dekongestivni terapie,

FA — farmakoterapie, ChT — chemoterapie, RT — radioterapie, LE — lymfedém, LHT — lipohypertrofie,

P — prava strana, L — leva strana

73



7.8.2 Lymfedém horni koncetiny

V piipadé¢ metastatického postizeni axilarnich lymfatickych uzlin byla na nasem
pracovisti na zékladé¢ nazorové shody s onkology manudlni i pfistrojovd lymfodrenaz
kontraindikovdna pro jeji jednoznaCny vliv na zvySeni pratoku lymfy z periferie
regiondlnimi lymfatickymi uzlinami. Mimo to byl akutni lymfedém ptfitomen ve chvili,
kdy rada pacientek zahajovala adjuvantni onkologickou 1éCbu, pfi které je soubézna 1écba
manudlni ¢i pristrojovou lymfodrenazi prakticky nemoznd. Jedinou terapeutickou volbou
tedy byla casné zahdjend a dlouhodobd farmakoterapie. Pokud lymfedém i pies
zavedenou farmakoterapii progredoval, byla do terapie pfidana komprese (bandaz,
navlek).

Pokud jsou v nasem souboru pacientky, které mély pozitivni axilarni lymfatické
uzliny, a presto prodélaly manudlni ¢i pfistrojovou lymfodrenaz, pak tato 1écba byla
indikovana na jiném pracovisti. Protoze soubor neni hodnocen z hlediska nadorovych
komplikaci (uzlinovy, resp. systémovy relaps), a tedy u zemielych nezndme pfiicinu
umrti, neni bohuzel mozné posoudit vliv manualni, resp. pfistrojové lymfodrenaze na
moznou progresi zdkladniho onemocnéni pii metastatickém postizeni regionalnich
lymfatickych uzlin. Protoze ani v literatufe neni tento vztah exaktné popsan a protoze
lymfedém neni zivot ohrozujici onemocnéni, povazujeme na naSem pracovisti ve shod¢

s onkology uzlinové postizeni nadéle za kontraindikaci k lymfodrenazi.

7.8.2.1 Akutni lymfedém
Podrobnou analyzu vyskytu akutniho lymfedému a moznych souvislosti uvadi tabulka
13. Do dvou mésict po operaci se rozvinul otok stejnostranné horni koncetiny u deviti
pacientek. U osmi nemocnych byla pfic¢inou akutniho lymfedému horni koncetiny
exenterace axily. Pfi¢inou otoku u jedné nemocné byla trombodza axilarni zily (neni
zahrnuta v tabulce) potvrzena pozitivnim sonografickym vySetfenim hlubokého zilniho
systému axily a horni koncCetiny s negativni lymfoscintigrafii.

Vznik lymfedému nebyl determinovan stranové ani délkou ponechaného
Redonova drénu. K akutnimu lymfedému meély vétsi tendenci nemocné po radikalni
modifikované mastektomii. Pfekvapivé naopak mensi pocCet odstranénych lymfatickych

uzlin, mensi pocet metastaticky postizenych uzlin a mensi pocet komplikaci v rdné mél
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vétsi tendenci ke vzniku akutniho lymfedému horni koncetiny. Lymfoscintigrafie horni
koncetiny byla provedena u Sesti pacientek a u péti z nich byla pozitivni.

Lécba akutniho lymfedému byla zahajena ihned pfi jeho zjisténi. Pouze na CDT
dochézela jedna pacientka, ktera v souc¢asn¢ dobé nema lymfedém. Pouze farmakoterapii
m¢ély tii pacientky, z nichZ jedna je bez lymfedému, jedna ma latentni formu (1. stadium)
lymfedému a jedna ma 2. stadium chronického lymfedému horni koncetiny. Kombinaci
CDT a farmakoterapie mély tfi pacientky, z nichz dvé jsou bez lymfedému a u jedné
pretrvd lymfedém 2. stadia. Bez jakékoli 1écby byla jedna pacientka, u které¢ lymfedém
horni koncetiny v pribéhu doby spontanné¢ zcela ustoupil.

Pacientka s zilni trombozou méla adekvatni terapii (warfarin) doplnénou
dlouhodobou farmakoterapii (protedzy) a CDT. V soucasné dobé ma otok horni
koncetiny 2. stadia (flebolymfedém). Vzhledem k tomu, Ze otok nebyl primarné zptisoben

poruchou lymfatické drenéze, je zahrnuta ve skupiné bez lymfedému.

Souhrn k 30. 3. 2009:

e 5 pacientek je bez projevil lymfedému

e 1 pacientka ma zcela minimalni stranovou asymetrii (lipohypertrofie ) bez retence
e 1 pacientka m4 1. stadium lymfedému horni koncetiny

e 1 pacientka ma 2. stadium lymfedému horni koncetiny

e 1 pacientka ma flebolymfedém v dusledku Zilni trombozy

e 6 pacientek nema zadné bolesti

e 2 pacientky maji symtpomatologii PBS, jejimz podkladem jsou ale vertebrogenni

potize
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Tab. 13. Vyskyt akutniho lymfedému horni koncetiny

Sledované parametry Pacientky s akutnim Pacientky
lymfedémem bez lymfedému

(n=218) (n=062)

Strana L/P 5/3 (62,5 % /37,5 %) 32/30 (51,6 % / 48,4 %)

Pocet prs zachovavajicich

operaci 1(12,5 %) 16 (25,8 %)

Pocet radikalnich modif.

mastektomii 7 (87,5 %) 46 (74,2 %)

Primérny pocet odstranénych

lymfatickych uzlin 9,2 10,0

Pocet operovanych s pozit.

lymfatickymi uzlinami 2 (25,0 %) 23 (37,1 %)

Redontv drén (dny) 4,1 3,9

Komplikace v rané

(hematom, supurace, erysipel) 1(12,5 %) 17 (27,4 %)

Serom 1(12,5 %) 14 (22,6 %)

WEB syndrom 1(12,5 %) 3 (4,8 %)

Lymfedém axily 3 (37,5 %) 4 (6,5 %)

Lymfedém prsu 0 (0 %) 2 (3,2 %)

Lymfedém hrudniku 0 (0 %) 2 (3,2 %)

I Lymfedém nadbfisku 0 (0 %) I 1(1,6 %) I
Poruchy hybnosti v RK 2 (25,0 %) 1(1,6 %)
PBS 3 (37,5 %) 4 (6,5 %)

Lymfoscintigrafie HK u 5 nemocnych (62,5 %) u 26 nemocnych (42,0 %)
provedena 1x negativni 14x negativni
3x 1. stadium 9x 1. stadium
1x 2. stadium 2x 2. stadium
1x 3. stadium

Lécba lymfedému: Stav lymfedému HK k 30. 3. 2009

pouze CDT 1x (12,5 %) | 1x bez LE + VAS

pouze FA 3x (37,5 %) 1x bez LE, 1x 1. stadium, 1x 2. stadium
kombinace (CDT + FA) 3x (37,5 %) |2x bez LE, 1x minimélni non-pittting LHT+VAS
bez 1&¢by 1x (12,5%) |1xbez LE

HK - horni konéetina, RK — ramenni kloub, VAS - vertebrogenni algicky syndrom, PBS -
postmastektomicky bolestivy syndrom, CDT — komplexni dekongestivni terapie, FA — farmakoterapie,

LE — lymfedém, LHT — lipohypertrofie, P — prava strana, L — leva strana
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7.8.2.2 Chronicky lymfedém
Podrobnou analyzu vyskytu chronického lymfedému horni koncetiny a moznych
souvislosti uvadi tabulka 14. Déle nez po dvou mésicich od ukoncené komplexni 1éCby
karcinomu prsu se objevil lymfedém horni koncetiny u 48 nemocnych (3 mésice az
3 roky). Jeho vznik nebyl determinovéan stranové, typem operace primarniho nédoru,
dobou ponechaného Redonova drénu ani poctem odstranénych nebo metastaticky
postizenych lymfatickych uzlin. Pacientky s menSim poctem komplikaci v rané mély
vetsi tendenci ke vzniku chronického lymfedému horni koncetiny.

Lymfoscintigrafie horni koncetiny byla provedena v rizném ¢asovém odstupu od
ukoncené komplexni 1é¢by karcinomu prsu u 36 pacientek (75 %).

Z tabulky 14 je zfejmé, Ze lymfedém axily, prsu, resp. hrudni stény se vyznamné
Castéji vyskytoval u pacientek s chronickym lymfedém horni koncetiny oproti
pacientkdm, u kterych se lymfedém horni koncetiny nevyskytl. Totéz plati 1 o vyskytu
postmastektomického bolestivého syndromu a pfitomnosti poruchy hybnosti v oblasti
ramene a horni koncetiny.

Radioterapie axily vyrazné zvySovala riziko lymfedému horni koncetiny a toto
riziko se dale zvysilo pfi kombinaci radioterapie axily a prsu po parcidlni mastektomii,

resp. jizvy po radikalni mastektomii.
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Tab. 14. Vyskyt chronického lymfedému horni koncetiny v souvislosti s onkochirurgickou lécbu

karcinomu prsu

Sledované parametry Pacientky s chronickym Pacientky bez lymfedému
lymfedémem (n=062)
(n=48)
Operovana strana L/P 24/24 (50 % / 50 %) 32/30 (51,6 % / 48,4 %)
Pocet prs zachovavajicich operaci 13 (27,1 %) 16 (25,8 %)
Pocet radikélnich modifikovanych
mastektomii 35(72,9 %) 46 (74,2 %)
Primérny pocet odstranénych
lymfatickych uzlin 9,4 10,0
Pocet operovanych s pozitivnimi
lymfatickymi uzlinami 15 (31,25 %) 23 (37,1 %)
Redontv drén (dny) 3,8 3,9
Komplikace v rané
(hematom, supurace) 6 (12,5 %) 17 (27,4 %)
Serom 13 (27,1 %) 14 (22,6 %)
Radioterapie: bez radioterapie 19 (39,6 %) 37 (59,7 %)
pouze axily 6 (12,5 %) 3 (4,8 %)
axily + prsu/jizvy 13 (27,1 %) 4 (6,5 %)
pouze prsu/jizvy 10 (20,8 %) 18 (29,0 %)
Pouze chemoterapie 12 (25,0 %) 9 (14,5 %)
WEB syndrom 12,1 %) 3 (4,8 %)
Lymfedém axily 13 (27,7 %) 4 (6,5 %)
Lymfedém prsu 8 (17 %) 2(3,2%)
Lymfedém hrudniku 8 (17 %) 2 (3,2 %)
Lymfedém nadbiisku 1(2,1 %) 1 (1,6 %)
Poruchy hybnosti v RK 8 (16,7 %) 1 (1,6 %)
Aktivni jizva 12,1 %) 2 (3,2 %)
PBS 14 (29,2 %) 4 (6,5 %)
Lymfedém 1. stadia 14 (29,2 %)
Lymfedém 2. stadia 24 (50,0 %)
Lymfedém 3. stadia 10 (20,8 %)
Lymfedém 4. stadia 0 (0,0 %)
HK - horni konéetina, RK — ramenni kloub, VAS - vertebrogenni algicky syndrom,
PBS - postmastektomicky bolestivy syndrom, CDT - komplexni dekongestivni terapie,

FA — farmakoterapie, ChT — chemoterapie, RT — radioterapie, LE — lymfedém, LHT — lipohypertrofie, P —

prava strana, L — leva strana
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7.8.2.2.1 Vyskyt chronického lymfedému — 1. stadium (latentni lymfedém)

Podrobnou analyzu vyskytu 1. stadia chronického lymfedému a moznych souvislosti
uvadi tabulka 15. V rizn€ dlouhé dob¢ od ukoncené komplexni terapie karcinomu prsu se
jeho symptomatologie objevila u 14 nemocnych, to znamené u 11,8 % pacientek z celého
sledovaného souboru (n = 119), resp. u 29,2 % nemocnych s lymfedémem bez ohledu na
stadium lymfedému (n = 48). Pfitomnost lymfedému nebyla determinovana stranove,
typem operace primarniho nadoru, dobou ponechané drendze ani poctem odstranénych
nebo metasticky postizenych lymfatickych uzlin. Pacientky s men§im poctem komplikaci
v ran¢ mély vétsi tendenci ke vzniku chronického lymfedému horni koncetiny 1. stadia.

Lymfoscintigrafie horni koncetiny byla provedena zdivodu diferencidlné
diagnostickych v riizném ¢asovém odstupu od ukoncené komplexni 1écby karcinomu prsu
u 11 pacientek (78,6 %), z nichz u dvou byla negativni.

Z tabulky 15 je zifejmé, ze nekoncetinovy lymfedém (axila, prs, hrudni sténa) se
vyznamn¢ Castéji vyskytoval u pacientek s 1. stadiem chronického lymfedému horni
koncetiny oproti pacientkdm bez vyskytu lymfedému.

Postmastektomicky bolestivy syndrom se ve skupiné nemocnych s 1. stadiem
lymfedému vyskytl u kazdé druhé pacientky (50 %). Ve skupiné nemocnych bez
koncetinového lymfedému se postmastektomicky bolestivy syndrom vyskytl pouze
u kazdé 15. nemocné (6,5 %).

Poruchy hybnosti v oblasti ramenniho kloubu, resp. horni koncetiny se v této
skupiné vyskytly vyznamné castéji oproti skupiné nemocnych bez chronického
lymfedému horni koncetiny (28,6 % vs. 1,6 %).

Farmakoterapie byla zahajena ihned po potvrzeni diagnézy klinickym a/nebo
lymfoscintigrafickym vysetfenim. Zadna pacientka neméla jenom CDT. Kombinovanou
terapii (farmakoterapie + CDT) mélo 5 pacientek (35,7%) a 8 pacientek (57,1%) mélo
pouze farmakoterapii. U jedné pacientky, u které byla pro pozitivitu axildrnich uzlin
provedena radioterapie axily a u niz se symptomatologie latentniho lymfedému a axily
objevila az za tii roky po ukon¢ené komplexni 1écbé karcinomu prsu, symptomatologie
latentniho lymfedému ustoupila bez 1écby.

Kritériem uspésSnosti farmakoterapie byl Ustup symptomatologie latentniho

lymfedému, a to obvykle do jednoho mésice. Pokud symptomatologie pfetrvavala,
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snizovala kvalitu Zivota nemocné a byl vyloucen jiny ptvod obtizi (nejcastéji

vertebrogenni obtize a blokady v oblasti sternokostalniho skloubeni nebo aktivni jizva),

byl ptfidan kompresivni navlek. Pokud i pfes tuto 1écbu symptomatologie pietrvavala,

byla zahajena standardni CDT.

Diivodem tohoto terapeutického algoritmu je skutecnost, Ze jsme se jiz vicekrat

setkali s rychlym piechodem 1. stadia lymfedému do vyssich stadii pii nevhodné

indikované CDT.

Souhrn k 30. 9. 2009:

10 pacientek je po 1€cbé bez potizi a bez projevil lymfedému

1 pacientka je bez potizi a bez lymfedému pfi trvalé farmakoterapii

1 pacientka je bez potizi a bez lymfedému pfi trvalé CDT + farmakoterapii

1 pacientka ma i pti farmakoterapii 1. stadium lymfedému, jinou 1écbu vSak odmita

1 pacientka se v pritbéhu sledovani z 1. stadia zhorsila do 3. stadia lymfedému (non-
pitting lipohypertrofie) pravdépodobné v souvilosti s redicivujicimi atakami erysipelu
pii suspektni tromboze brachialni zily

4 pacientky maji projevy postmastektomického bolestivého syndromu, jehoz
podkladem ve vSech ptipadech jsou vertebrogenni potize a blokady Zeber oblasti

sternokostalniho skloubeni
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Tab. 15. Vyskyt chronického lymfedému — 1. stadium

Sledované parametry

Vyskyt sledovanych parametra

Pacientky bez lymfedému

(n=14) (n=162)

Operovana strana L/P 7/7 (50 % / 50 %) 32/30 (51,6 % / 48,4 %)
Pocet prs zachovavajicich
operaci 5 (35,7 %) 16 (25,8 %)
Pocet radikélnich
modifikovanych mastektomii 9 (64,3 %) 46 (74,2 %)
Primérny pocet odstranénych
lymfatickych uzlin 8,8 10,0
Pocet operovanych s pozit.
lymfatickymi uzlinami 6 (42,9 %) 23 (37,1 %)
Redontiv drén (dny) 3,7 3,9
Komplikace v rané
(hematom, supurace) 1(7,1 %) 17 (27,4 %)
Serom 5 (35,7 %) 14 (22,6 %)
Radioterapie: bez radioterapie 6 (42,9 %) 37 (59,7 %)

axily + prsu/jizvy 5 (35,7 %) 7 (11,3 %)

pouze prsu/jizvy 3(21,4%) 19 (30,6 %)
WEB syndrom 1 (7,1 %) 3 (4,8 %)
Lymfedém axily 4 (28,6 %) 4 (6,5 %)
Lymfedém prsu 3(21,4 %) 2 (3,2 %)

ILymfedém hrudniku 2 (14,3 %) | 2(3,2 %) |

Lymfedém nadbtisku 0 (0,0 %) 1 (1,6 %)
Poruchy hybnosti v RK 4 (28,6 %) 1 (1,6 %)
Aktivni jiza 0 (0,0 %) 2 (3,2 %)
PBS 7 (50 %) 4 (6,5 %)
Lymfoscintigrafie HK u 11 nemocnych (78,6 %): u 26 nemocnych (42,0 %):
provedena 2x negativni 14x negativni

9x 1. stadium
2x 2. stadium
1x 3. stadium

5x 1. stadium
4x 2. stadium

Lécba lymfedému: pouze CDT
pouze FA
kombinace
bez 1é¢by

0 (0,0 %)
8 (57,1 %)
5(35,7 %)
1(7,1 %)

Efekt 1é¢by

7x bez potizi, 1x 1. stadium
4x bez potizi, 1x 3. stadium — non-pitting s LHT
1x bez potizi

Rehabilitace

6 (42,9 %)

Stav lymfedému HK
k 30. 3. 2009

10x (71,4 %) bez potizi
1x (7,1 %) bez potizi s trvalou FA
1x (7,1 %) bez potizi s trvalou CDT a FA
1x (7,1 %) 1. stadium pifi FA
1x (7,1 %) zhorSeni (non-pitting lipohypertrofie)
(recidivujici erysipel + na DUS susp. tromboéza brachialni zily)

Stav PBS k 30. 3. 2009

HK -
PBS -

horni kondetina,

RK
postmastektomicky  bolestivy

3x normalizace
4x pretrvava symptomatologie (pfi¢iny: VAS, blokady Zeber ve
sternokostalnim spojeni)

— ramenni kloub, VAS -
syndrom, CDT -

syndrom,
terapie,

vertebrogenni  algicky
komplexni dekongestivni

FA — farmakoterapie, LE — lymfedém, LHT — lipohypertrofie, P — pravd strana, L — leva strana,
DUS — Dopplerova ultrasonografie
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7.8.2.2.2 Vyskyt chronického lymfedému — 2. stadium (reverzibilni lymfedém)

Podrobnou analyzu vyskytu 2. stadia chronického lymfedému a moznych souvislosti
uvadi tabulka 16. V rizn¢ dlouhé dob¢ od ukoncené komplexni terapie karcinomu prsu se
jeho symptomatologie objevila u 24 nemocnych, to znamena u 20,2 % pacientek z celého
sledovaného souboru (n = 119), resp. u 50,0 % nemocnych, u kterych se objevil
lymfedémem bez ohledu na jeho stadium (n = 48). Pfitomnost lymfedému nebyla
vyznamnéji determinovana stranoveé, typem operace primarniho nadoru, dobou
ponechaného Redonova drénu, vyskytem seromu v axile ani poftem odstranénych
lymfatickych wuzlin. Mirn¢ vys$i vyskyt u nemocnych s metasticky postizenymi
lymfatickymi uzlinami by mohl byt vysvétlen vy$Sim poctem nemocnych, které pro
pozitivitu lymfatickych axilarnich uzlin podstoupily radioterapii axily. Pacientky
s menSim poctem komplikaci vrané mély veétsi tendenci ke vzniku chronického
lymfedému horni koncetiny 1. stadia.

Lymfoscintigrafie horni koncetiny byla provedena =z duavodi diferencidlné
diagnostickych v rizném ¢asovém odstupu od ukoncené komplexni 1écby karcinomu prsu
u 18 pacientek (75,0 %), z nich u jedné byla negativni.

Z tabulky 16 je zfejmé, ze podstatny vliv na rozvoj lymfedému mimo vlastni
exenteraci axily meéla radioterapie. Je ziejmy 1 vyssi vyskyt lymfedému axily, prsu,
hrudniku a nadbfiSku v porovnani s pacientkami bez koncetinového lymfedému. WEB
syndrom se nevyskytl u zadné pacientky.

Postmastektomicky bolestivy syndrom se ve skupiné nemocnych s 2. stadiem
lymfedému vyskytl v 16,7 % ptipadi oproti 6,5 % ve skupin€é nemocnych bez
chronického lymfedému horni koncetiny.

Poruchy hybnosti v oblasti ramenniho kloubu, resp. horni koncetiny se v této
skuping¢ vyskytly vyznamné castéji oproti skupiné nemocnych bez chronického
lymfedému horni koncetiny (8,3% vs. 1,6%).

Lécba byla zahajena vrazném cCasovém odstupu od zjisténi lymfedému
pacientkou a obvykle po provedené lymfoscintigrafii. Pouze farmakoterapii bylo 1éceno
14 pacientek (58,3 %). Z nich v souCasné dob¢ je osm bez projevii lymfedému a bez
potizi, ¢tyfi se zlepSily do 1. stadia (pretrvavajici subklinicka insuficience lymfatického

systému byla — i opakované — potvrzena lymfoscintigraficky) a pouze u jedné pretrvava
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2. stadium lymfedému. Tento zptsob 1écby (pouze farmakoterapie) byl indikovan jednak
pro metastatické postizeni axilarnich uzlin (Ctyfi pacientky), jednak pro nedostupnost
CDT. V obou piipadech byl pacientkim navrzen jako alternativni postup alespon
kompresivni navlek. Ne vzdy vSak tento navrh pacientky akceptovaly vzhledem k jen
mirné objemové asymetrii horni koncetiny provazené pouze malymi subjektivnimi
obtizemi. V takovém piipad¢ zlstaly pouze na farmakoterapii.

U tfi nemocnych s negativnimi lymfatickymi uzlinami byla lé¢ba lymfedému
zahajena CDT. Po né€kolika procedurach se vSak nalez na horni koncetin€ natolik zhorsil,
ze CDT byla ukoncena a pokracovala pouze farmakoterapie.

U dvou nemocnych byla indikovdna CDT na jiném pracovisti i pfes pozitivitu
lymfatickych uzlin.

U Sesti pacientek (25 %) byla zahdjena kombinovana lécba, tj. CDT +
farmakoterapie. Z nich dvé jsou bez lymfedému a bez potizi, u tii pretrvava 2. stadium
lymfedému a u jedné presel lymfedém do 3. stadia.

Z nejriiznéjSich divoda byly dvé pacientky bez jakékoli 1écby. U jedné znich
pretrvava lymfedém 2. stadia a u druhé se stav v pribéhu doby zlepsil do 1. stadia

lymfedému.

Souhrn k 30. 9. 2009:

e 11 pacientek je po 1é¢bé bez potizi a bez projevt lymfedému

e 06 pacientek se zlepsilo z 2. do 1. stadia lymfedému

e 6 pacientek je beze zmény, to znamena ve 2. stadiu lymfedému

e 1 pacientka se zhorSila do 3. stadia lymfedému s pitting lipohypertrofii

e 3 pacientky maji i po 1écbé projevy postmastektomického bolestivého syndromu,
z nichz pouze u jedné tento stav snizuje kvalitu Zivota; pfic¢inou ve vSech téchto
piipadech jsou pfetrvavajici vertebrogenni potize a blokady Zeber oblasti

sternokostalniho skloubeni

83



Tab. 16. Vyskyt chronického lymfedému — 2. stadium

Sledované parametry Vyskyt sledovanych parametra Pacientky bez lymfedému
(n=24) (n=062)

Operovana strana L/P 11/13 (45,8 % / 54,2 %) 32/30 (51,6 % / 48,4 %)
Pocet prs zachovavajicich
operaci 5 (20,8 %) 16 (25,8 %)
Pocet radikélnich
modifikovanych mastektomii 19 (79,2 %) 46 (74,2 %)
Primérny pocet odstranénych
lymfatickych uzlin 9,0 10,0
Pocet operovanych s pozit.
lymfatickymi uzlinami 6 (25,0 %) 23 (37,1 %)
Redontiv drén (dny) 3,6 3,9
Komplikace v rané
(hematom, supurace) 3(12,5 %) 17 (27,4 %)
Serom 6 (25,0 %) 14 (22,6 %)
Radioterapie: bez radioterapie 9 (37,5%) 37 (59,7%)

axily + prsu/jizvy 9 (37,5%) 7(11,3%)

pouze prsu/jizvy 6 (25,0%) 19 (30,6%)
WEB syndrom 0 (0%) 3 (4,8%)

I Lymfedém axily 7(29.2%) I 4(6,5%) I
Lymfedém prsu 3 (12,5%) 2 (3,2%)
Lymfedém hrudniku 2 (8,3%) 2 (3,2%)
Lymfedém nadbiisku 1 (4,2%) 1 (1,6%)
Poruchy hybnosti v RK + HK 2 (8,3%) 1 (1,6%)
Aktivni jiza 1 (4,2%) 2 (3,2%)
PBS 4 (16,7%) 4 (6,5%)
Lymfoscintigrafie HK 7x 1. stadium celkem 26x (42,0 %).
provedena u 18 nemocnych 8x 2. stadium 14x negativni
(75,0 %) 2x 3. stadium 9x 1. stadium

1x negativni 2x 2. stadium
1x 3. stadium

Lécba lymfedému: Stav lymfedému na HK k 30. 3. 2009
pouze CDT 2 (8,3 %) 1x bez potizi, 1x zlepseno do 1. st.
pouze FA 14 (58,3 %) 8x bez potizi, 4x zlepSeno do 1. st., 2x 2. st.
kombinace 6 (25,0 %) 2x bez potizi, 3x 2. st., 1x 3. st.
bez 1é¢by 2 (8,3 %) Ix stejné + PBS, 1x 1. st. + PBS

Rehabilitace 6 (25,0 %)
Stav PBS k 30. 3. 2009 1x normalizace

2x mirny (1x VAS)
1x zavazny — snizujici kvalitu Zivota

HK - horni koncetina, RK — ramenni kloub, VAS - vertebrogenni algicky syndrom, PBS -
postmastektomicky bolestivy syndrom, CDT — komplexni dekongestivni terapie, FA — farmakoterapie,

LE — lymfedém, LHT — lipohypertrofie, P — prava strana, L — leva strana
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7.8.2.2.3 Vyskyt chronického lymfedému — 3. stadium (ireverzibilni lymfedem)

Podrobnou analyzu vyskytu 3. stadia chronického lymfedému a moznych souvislosti
uvadi tabulka 17. V rizn€ dlouhé dob¢ od ukoncené komplexni terapie karcinomu prsu se
jeho symptomatologie objevila u 10 nemocnych, to znamena u 8,4 % pacientek z celého
sledovaného souboru (n = 119), resp. u 20,8 % nemocnych, u kterych se objevil
lymfedémem bez ohledu na jeho stadium (n = 48). Pfitomnost lymfedému nebyla
vyznamnéji determinovdna stranové, typem operace primdrniho nadoru, poctem
odstranénych nebo pozitivnich lymfatickych uzlin, dobou ponechaného Redonova drénu,
komplikacemi v ran¢€ ani vyskytem seromu v axile.

Vyznamny je rozdil ve vyskytu nekoncetinového lymfedému (axila, prs, hrudnik)
v této skupiné (celkem 80,0 %) oproti skupiné nemocnych bez lymfedému horni
koncetiny (celkem 13,0 %). Stejné tomu tak je i ve vyskytu poruch hybnosti v ramennim
kloubu, resp. horni koncetiny (20,0 % vs. 1,6 %), 1 u vyskytu postmastektomického
bolestivého syndromu (30,0 % vs. 6,5 %). WEB syndrom se nevyskytl u Zadné pacientky.

Témét petindsobné vyssi Cetnost radioterapie axily v této skupiné (50,0%) oproti
skupiné nemocnych bez lymfedému (11,3%) ukazuje na vyznamny podil radioterapie
v rozvoji 3. stadia lymfedému horni koncetiny u sledovanych pacientek.

Lymfoscintigrafie horni koncetiny byla provedena v razn¢ dlouhém casovém
odstupu od ukoncené¢ komplexni 1écby karcinomu prsu u sedmi pacientek (70,0%),
z nichz ani u jedné nebyla negativni.

Lécba byla zahajena vrizném cCasovém odstupu od zjisténi lymfedému
pacientkou a obvykle po provedené lymfoscintigrafii. Pouze farmakoterapii byla 1é¢ena
jedna pacientka (10,0%), ktera je v soucasné dobé bez lymfedému horni koncetiny a bez
potizi. Pouze CDT podstoupila jedna pacientka, u které¢ lymfedém 3. stadia v soucasné
dobé¢ trva v podobé non-pitting lipohypertrofie. U osmi pacientek (80,0%) byla zahajena
kombinovana 1écba (CDT + farmakoterapie). Z nich dvé jsou bez lymfedému a bez potizi
(u jedné znich lymfedém téméf zcela ustoupil po reoperaci recidivy v axile pro
uzlinovou recidivu a stav pretrvava pouze pii farmakoterapii), u tfi nemocnych pretrvava
3. stadium s pitting lipohypertrofii a u tifi pretrvava 3. stadium s non-pitting

lipohypertrofii. Zadn4 z pacientek nebyla bez 16¢by.
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Souhrn k 30. 9. 2009:

2 pacientky jsou po 1é¢bé bez potizi a bez projevii lymfedému. Tato skute¢nost je
objektivizovana i zlepSenym néalezem na lymfoscintigrafii. V soucasné dob¢ jsou bez
terapie

1 pacientka je pfi trvalé farmakoterapii bez potizi a bez projevti lymfedému. Tato
skutecnost je objektivizovana i zlepSenym nalezem na lymfoscintigrafii. Pokud
vysadi farmakoterapii, stav se zhorsi

4 pacientky maji nadale 3. stadium lymfedému horni koncetiny s non-pitting
lipohypertrofii

3 pacientky maji nadale 3. stadium lymfedému horni koncetiny s pitting
lipohypertrofii;

1 pacientka méa symptomatologii postmastektomického bolestivého syndromu

s vertebrogennimi obtizemi a s blokadou Zeber v oblasti sternokostalniho spojeni

1 pacientka ma vyraznou poruchu hybnosti v rameni (vazne vzpazeni), ktera ji vSak

nesnizuje kvalitu Zivota
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Tab. 17. Vyskyt chronického lymfedému — 3. stadium

Sledované parametry Vyskyt sledovanych parametri Pacientky bez LE
(n=10) (n=162)
Operovana strana L/P 6/4 (60,0 % /40,0 %) 32/30 (51,6 % / 48,4 %)
Pocet prs zachovavajicich operaci 3 (30,0 %) 16 (25,8 %)
Pocet radikalnich modifikovanych
mastektomii 7 (70,0 %) 46 (74,2 %)
Primérny pocet odstranénych
lymfatickych uzlin 11,5 10,0
Pocet operovanych s pozitivnimi
lymfatickymi uzlinami 3 (30,0 %) 23 (37,1 %)
Redoniv drén (dny) 4,3 3,9
Komplikace v rané
(hematom, supurace, erysipel) 2 (20,0 %) 17 (27,4 %)
Serom 2 (20,0 %) 14 (22,6 %)
Radioterapie: bez radioterapie 4 (40,0 %) 37 (59,7 %)
axily + prs/jizva 5 (50,0 %) 7 (11,3 %)
pouze prs/jizva 1 (10,0 %) 19 (30,6 %)
WEB syndrom 0 (0,0 %) 3 (4,8 %)
Lymfedém axily 2 (20,0 %) 4 (6,5 %)
Lymfedém prsu 2 (20,0 %) 2(3,2%)
Lymfedém hrudniku 4 (40,0 %) 2 (3,2 %)
Lymfedém nadbiisku 0 (0,0 %) 1 (1,6 %)
Poruchy hybnosti v RK 2 (20,0 %) 1 (1,6 %)
Aktivni jizva 0 (0,0 %) 2 (3,2 %)
PBS 3 (30,0 %) 4 (6,5 %)
Lymfoscintigrafie HK provedena 1x 1. stadium celkem 26x (42,0 %)
u 7 nemocnych (70,0 %) 6x 3. stadium 14x negativni
9x 1. stadium
2x 2. stadium
1x 3. stadium

Lécba lymfedému: Stav lymfedému na HK k 30. 3. 2009

pouze CDT 1 (10,0 %) | 1x 3. stadium + non-pitting LHT

pouze FA 1 (10,0 %) | 1x bez potizi

kombinace (CDT+FA) 8 (80,0 %) | 2x bez potiZi, 3x 3. st. + pitting LHT, 3x 3. st. + non-pitting LHT
bez 1écby 0 (0,0 %)
Rehabilitace 2 (20,0 %)

Stav PBS k 30. 3. 2009 2x normalizace

1x VAS + SCS

1x porucha hybnosti v ramennim kloubu

HK - horni koncetina, RK — ramenni kloub, VAS - vertebrogenni algicky syndrom, PBS -
postmastektomicky bolestivy syndrom, CDT — komplexni dekongestivni terapie, FA — farmakoterapie,

LE — lymfedém, LHT — lipohypertrofie, SCS — sternokostalni spojeni, P — prava strana, L — leva strana
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7.8.3 Vyskyt nekonéetinového lymfedému

7.8.3.1 Lymfedém axily
Na dyskomfort az bolest nebo plnost v axile si stézovalo v celém sledovaném souboru
dvaceti nemocnych. Klinické vySetfeni vyloucilo volnou tekutinu v axile (serom)
a u nékterych pacientek byla z diferencidln¢ diagnostickych divoda provedena
1 lymfoscintigrafie axily.

Lymfedém axily byl diagnostikovan v celém hodnocném souboru (n = 119)
u 20 nemocnych (16,8 %). V souvislosti s akutnim lymfedémem horni koncetiny byl
ptitomen ve tfech ptipadech, u chronického lymfedému ve 13 piipadech a ve Ctyfech
ptipadech nebyl pritomen lymfedém horni koncetiny.

Lécba lymfedému axily u 16 nemocnych byla provadéna v ramci 1é€by akutniho
nebo chronického lymfedému horni koncetiny. Z nich pouze dvé pacientky si v soucasné
dob¢ stézuji na pocit otoku v axile ve spojitosti se zatézi, ktery po vysazeni zatéze
spontann¢ ustoupi.

Lécba lymfedému axily u c¢tyf nemocnych, které nemély lymfedém horni
koncetiny, spocivala vyhradné¢ ve farmakoterapii v délce 6 mésicti az 4 roky. VSechny

pacientky jsou bez potizi.

7.8.3.2 Lymfedém prsu, hrudniku a nadbvisku

Tyto varianty nekoncetinového lymfedému jsou probrany v tabulkdch 14 az 17
a nevyzaduji dals$i podrobnou analyzu. Lymfedém prsu se v celém hodnoceném souboru
(n=119) vyskytl v 10 ptipadech, lymfedém hrudni stény také v 10 pfipadech a lymfedém
nadbfisku u dvou nemocnych.

Lécba lymfedému prsu po prs zachovavajicich vykonech jen vyjimecné
vyzadovala po zklidnéni kozniho krytu po radioterapii manualni lymfodrendz nebo
specialni kompresi. VétSina pacientek s lymfedémem prsu pouzivala farmakoterapii
(v nekterych ptipadech i béhem radioterapie) a prakticky u vSech z nich lymfedém prsu
zcela ustoupil.

Lécba lymfedému hrudni stény a nadbtisku si jen vyjimecné vyzadala kompresi.

U vétSiny pacientek symptomatologie lymfedému hrudni stény a nadbfisku pifi 1éCbé
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koncetinového lymfedému zcela ustoupila. Pouze u jedné pacientky pretrvava prosaknuti

epigastria, které pacientce snizuje kvalitu Zivota.

7.8.4 Vyskyt postmastektomického bolestivého syndromu

Na bolest v oblasti pletence pazniho, horni koncetiny nebo hrudniku si st€zovalo v celém
hodnoceném souboru (n = 119) ve sledovaném obdobi a s rliznym odstupem od ukoncené
komplexni 1écby karcinomu prsu 21 pacientek (17,6 %). Z tabulky 18 je zfejmé, ze v 17
pfipadech byl PBS sdruzen s lymfedémem horni koncetiny potvrzenym klinicky nebo
lymfoscintigraficky. U zbyvajicich ¢tyf nemocnych byla pfi¢inou izolovana porucha
pohybového aparatu.

Diferencidlni diagnéza byla zaméfena na objasnéni kauzdlni pficiny bolesti.
V tvahu prichéazely neurologické pficiny, porucha lymfatické drenaze (ptedevsim latentni
stadium koncetinového nebo nekoncetinového lymfedému nebo WEB syndrom) a/nebo
priciny vychazejici z pohybového aparatu.

Lécba se odvijela od vysledku diferencidlni diagnoézy. Pokud pfi¢inou byla
lymfatickd insuficience, terapie spocCivala ve farmakoterapii a CDT. Jako komprese
slouzilo kompresivni tricko (body) vyrobené ze stejného materidlu jako kompresivni
puncochy. Pokud pfi¢inou postmastektomického bolestivého syndromu byly obtize
vychézejici z pohybového aparatu (vertebrogenni algicky syndrom, blokady zeber
v oblasti sternokostalniho spojeni, omartr6za), byla zahdjena adekvatni rehabilitace

u fyzioterapeuta, ktery se specializuje na potize u zen po operaci prsu.

Souhrn k 30. 9. 2009:

e [ pfes adekvatni terapii ma 11 nemocnych (9,2 %) symptomatologii PBS. U deviti z
nich se vyskytuje v lehké formé, pacientky nevyzaduji feSeni svych obtizi nebo je
dostacujici udrzovaci fyzioterapie. Pacientky neuzivaji analgetika.

e U jedné nemocné je postmastektomicky bolestivy syndrom ve formé, kterd zhorsuje
kvalitu zivota. Pacientka vSak pro zhorSenou mobilitu nikdy nedochdzela na
rehabilitaci, nebyla ji provedena lymfoscintigrafie a nepouzivd farmakoterapii k
eliminaci eventualniho latentniho lymfedému. Ptilezitostnou bolest v ramennim

kloubu odstrani bezezbytku paracetamol v obvyklé davce.
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e Jedna nemocna pro bolesti v oblasti lokte podstoupila operaci pro ulnarni

epikondylitidu, po které se bolestivy syndrom horni koncetiny vyrazné zhorsil.

Tab. 18. Vyskyt postmastektomického bolestivého syndromu

V souboru s vyskytem LE HK
V celém souboru Bez vyskytu (n=157)

(n=119) LE HK AKkutni Chronicky LE
(n=62) LE 1. st. 2. st.

Pred terapii 21 4 3 7 4
(17,6 %) (6,5 %) 5,3%) | (12,3%) | (7,0%) | (5,3 %)
Po terapii 11 2 2 3 3 1

pretrvava 9,2 %) (3,2 %) (3,5 %) (5,3%) 5,3%) | (1,8 %)

LE — lymfedém, HK — horni konéetina
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7.8.5 Poruchy hybnosti v ramennim kloubu a horni koncetiné

Porucha hybnosti v ramennim kloubu a horni koncetiné¢ se v hodnoceném souboru
vyskytla v 18 ptipadech. Z idaju v tabulce 19 vyplyva, ze osm ptipadii poruch hybnosti
spada na vrub pacientek s vyskytem akutniho lymfedému, tedy do ¢asného pooperacniho
obdobi. Dalsich devét pacientek mélo poruchu hybnosti zaroven s vyskytem chronického
lymfedému. Pouze jedna pacientka méla poruchu hybnosti bez souvislosti s lymfedémem.
Po 1écbé lymfedému a/nebo rehabilitaci pohybového aparatu pretrvava porucha hybnosti
u tii pacientek a u dvou z nich zaroven pretrvavd vyznamy postmastektomicky bolestivy

syndrom, ktery zhorSuje kvalitu jejich Zivota.

Tab. 19. Vyskyt poruch hybnosti v pletenci paZnim

V souboru s vyskytem LE HK
V celém souboru Bez vyskytu (n=57)

(m=119) LE HK Akutni LE Chronicky LE
(n=63) 1. st. 2. st.

Pred terapii 18 1 8 4 2
(15,1 %) (1,6 %) 14,0%) | (7,0%) | 3,5%) | (5,3 %)
Po terapii 3 1 0 0 1 1

pretrvava (2,5 %) (1,6 %) (0 %) (0 %) 1,8%) | (1,8 %)

LE — lymfedém, HK — horni koncetina
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8. Zavéry a diskuse

V hodnoceném souboru je zafazeno 119 pacientek, které byly operovany v obdobi od
ledena 1998 do ledna 2002 na Chirurgické klinice 2. LF UK ve FN v Motole pro
karcinom prsu, které ziji a od kterych mame k 30. 3. 2009 kompletni dokumentaci.

Prokazali jsme, ze radioterapie axily v naSem souboru (viz tab. 14) vyrazné
zvysuje riziko lymfedému horni koncetiny a méné se podili na rozvoji nekoncetinového
lymfedému, zatimco izolovana radioterapie prsu, resp. jizvy po mastektomii zvysuji
riziko predev§im lymfedému prsu po parcidlni mastektomii, resp. lymfedému hrudni
stény po radikalni modifikované mastektomii. Kombinovana radioterapie axily a prsu
zvySuje riziko chronického lymfedému horni koncetiny oproti izolované radioterapii
axily.

Chemoterapie nemé¢la vnasem souboru na rozvoj akutniho lymfedému
vyznamny vliv. Tuto skute¢nost doklada mimo jiné fakt, Ze 1 ptes 1€cbu chemoterapii bez
radioterapie (tfi pacientky) akutni lymfedém pii farmakoterapii ustoupil a v dalSim
prubéhu sledovani lymfedém nerecidivoval. U jedné pacientky, ktera prodé¢lala
radioterapii axily v kombinaci s chemoterapii, nasledoval pfechod akutniho lymfedému
do 2. stadia chronického lymfedému. Ze Ctyi pacientek, které pozdéji neprodélaly
radioterapii axily ani chemoterapii, u dvou pacientek akutni lymfedém zcela ustoupil
a u dvou nemocnych ptesel do chronického stadia. Na druhé stran€ ve skupiné pacientek
s chronickym lymfedém byla ¢astéji indikovana chemoterapie (25 %) oproti skupiné bez
lymfedému (14,3 %). Tato skutecnost naznacuje, Ze u pacientek naseho souboru se
chemoterapie negativné podilela na rozvoji chronického lymfedému.

Zakladem uspéSnosti 1ééby nenadorovych komplikaci komplexni 1é¢by
karcinomu prsu je diferencialni diagnostika a urceni p¥icin jednotlivych symptomii.
Na ziakladé naSich zkuSenosti s diagnostikou i lé€bou nemocnych s témito
nenadorovymi komplikacemi navrhujeme algoritmus stanoveni diagndzy, terapie
a monitorace lymfedému, které jsou uvedeny v tabulkach 4 a 20 (101).

Zisadnim prinosem pro prevenci nenadorovych komplikaci chirurgické

lécby karcinomu prsu, resp. axilarni lymfadenektomie je zavedeni disekce
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sentinelové uzliny. Jeji vyuZziti miiZe snizit vyskyt sekundarniho lymfedému paze az
10krat. Na nasSi klinice disekci sentinelové uzliny v soucasné dobé v indikovanych
pripadech standardné pouZivame.

WEB syndrom, jak ukazuji vysledky, je moZno ocekavat Castéji pii vyskytu
seromu v axile, jako prvniho projevu selhavajici lymfatické drendze horni koncetiny
(nedostatecny prutok axilarnimi lymfatiky po exenteraci axily), a po radioterapii prsu,
ktera v disledku poradiacni zénétlivé reakce mekkych tkani zvysi naroky na pritok
exenteraci axily poSkozenym lymfatickym fecistém (tzv. zvySené lymfatické bifemeno).
Tuto skutecnost by podporovalo i zjisténi, ze ve skupiné pacientek s WEB syndromem se
v nasledné dobé vyrazné castéji vyskytl lymfedém axily, prsu, resp. hrudniku oproti
skupiné bez WEB syndromu.

Zcela v souladu s etiopatogenezi WEB syndromu byl ve skupin€ s jeho vyskytem
zjistén vyznamné vyssi vyskyt omezeni hybnosti v ramennim kloubu oproti skupin¢ bez
WEB syndromu (40 % vs. 7,9 %).

Lymfoscintigrafie horni koncetiny byla provedena u ¢tyt z celkového poctu péti
pacientek s WEB syndromem. U tfi z nich se potvrdila porucha lymfatické drenaze horni
koncetiny a u jedné byla negativni. Je tedy zfejmé, ze vyuziti lymfoscintigrafie horni
koncetiny u WEB syndromu pomize nejen k jeho diagnostice, resp. k potvrzeni klinické
symptomatologie, nybrz také odhali jiz probihajici poruchu lymfatické drenaze mékkych
tkani horni koncetiny.

Chronicky lymfedém bez ohledu na stadium se objevil v rizn¢ dlouhé dob¢ od
ukoncené komplexni lécby karcinomu prsu u 48 lécenych (40,0 %). Mezi nimi je
zahrnuto 1 14 pacientek s latentnim lymfedémem horni koncetiny (tedy bez objektivné
pritomného otoku). Ve vétsiné odbornych publikaci vSak procento vyskytu latentniho
stadia lymfedému horni koncetiny neni zahrnuto, nebot’ se vychdzi pouze z klinického
hodnoceni, tedy objemové (resp. obvodové) asymetrie hornich koncetin. I kdyz ma
latentni stadium pomérné dobie identifikovatelné subjektivni obtize, jeho objektivizace je

mozna pouze lymfoscintigraficky.
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Tab. 20. Algoritmus stanoveni diagnézy sekundarniho lymfedému po komplexni lécbé

karcinomu prsu

Obtize
otok, bolest, pocit napéti,
unavnost, erysipel

|

Anamnéza

otoky v rodinég, operace,
radioterapie, zanéty, uraz

|

Klinické vySetieni

-
; '
lymfatickd pficina ? latentni lymfedém

\ '

Lymfoscintigrafie

H H
/

sekundarni
lymfedém
Farmakoterapie
CDT Dalsi vys.
+ v ramci dif.dg.
Farmakoterapie

|

vylouceni nadorové /

progrese
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Pokud srovnavame takovym zpisobem nas soubor nemocnych s udaji ve svétové
literatufe, bylo by spravné srovnavat pouze vyskyt chronického koncetinového
lymfedému 2.-4. stadia. Tedy zapocitat pouze ty nemocné s vyskytem akutniho a
latentniho lymfedému, u kterych lymfedém piesSel do 2.—4 stadia. V takovém piipadé se
chronicky lymfedém horni koncetiny v naSem souboru vyskytl u 41 nemocnych (34,5 %).
Ctvrté stadium nebylo v nasem souboru zastizeno.

Pokud srovnavame na$ soubor nemocnych s tdaji ve svétové literatuie, bylo by
spravné srovnavat pouze vyskyt chronického koncetinového lymfedému 2.—4. stadia.
Tedy nezapocitavat vyskyt latentniho stadia a naopak pfic¢ist nemocné, u kterych akutni
lymfedém ptesel do chronického. V takovém piipad¢ jsme chronicky lymfedém horni
koncetiny diagnostikovali u 37 nemocnych (31,1 %). 4. stadium nebylo v naSem souboru
zastizeno.

Lymfoscintigrafie hornich koncetin byla provedena vramci diferencidlni
diagnostiky u 67 pacientek (59,3 %), z toho ve ctyfech piipadech byl klinicky nalez
jednoznacny ve smyslu lymfedému a lymfoscintigrafie byla negativni. To znamena, ze
v6 % byla lymfoscintigrafie faleSné negativni. Naopak ve skupiné bez projevi
jakéhokoli stadia lymfedému horni koncetiny byla lymfoscintigrafie ve 12 piipadech
pozitivni (tj. 17,9 % ze 67 vySetfenych pacientek). Je tedy ziejmé, ze existuje jakési
wlymfoscintigrafické stadium lymfedému®, které¢ nema zadné subjektivni ani objektivni
pfiznaky. To znamend, Ze porucha lymfatické drendze je jiz lymfoscintigraficky
identifikovatelna, ale transportni kapacita lymfatického systému je jesté¢ dostacujici na to,
aby se projevila jakoukoli symptologii.

Lécba lymfedému horni koncetiny byla zalozena na vyuziti vSech terapeutickych
modalit. Pouze farmakoterapie byla pouzita ve 26 piipadech (46,4 %), a to predevSim
u akutniho lymfedému a v 1. a 2. stadiu lymfedému chronického. Pouze CDT byla
vyuzita ve Ctyfech piipadech (7,1 %) zatimco kombinace CDT a farmakoterapie byla
pouzita ve 22 piipadech (39,3 %). Bez jakékoli terapie byly Ctyfi pacientky (7,1 %). Je
ziejmé, ze v prezentovaném souboru je z hlediska komplexnosti kladen diraz nejen na

CDT, nybrz i na farmakoterapii.
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Tento postup, ktery je do znacné miry odlisny od udajii ve svétové literatuie (diraz je

kladen pfedevsim na CDT), je vysvétlitelny z nékolika diivodii:

Pacientky operované na nasi klinice opakované kontrolujeme nejen po operaci, ale

i po skonCené adjuvantni onkologické 1écbé, proto jsme schopni diagnostikovat jiz

Casna stadia lymfedému (1. a 2. stadium) a zah4jit véasnou farmakoterapii.

Za 1é¢bu prvé volby povazujeme farmakoterapii:

- u pacientek s vyskytem lymfedému bezprostiedné¢ po operaci, kdy nezname
definitivni histologické vysetieni lymfatickych uzlin,

- v ptipad¢ metastatického postiZzeni lymfatickych uzlin,

- jestlize pti lymfedému pacientka prodélava adjuvantni onkologickou 1écbu,

- v latentnim stadiu lymfedému,

- pfinedostupnosti CDT,

- pfi odmitnuti CDT pacientkou,

- pfi obecnych kontraindikacich CDT.

Analyza sobouru potvrdila nase dlouholeté empirické zkuSenosti s dobrou efektivitou

farmakoterapie u 1. a 2. stadia lymfedému. Jako monoterapie byla pouzita ve 26

piipadech a po rtizn¢ dlouhé terapii je 17 pacientek bez projevi lymfedému, vcetné

latentniho stadia.

Pii 1écb¢ vysSich stadii lymfedému zahajujeme komplexni lécbu lymfedému

farmakoterapii, abychom prekryli obdobi, nez se pacientka dostane k CDT (to mtize

trvat 1 nékolik mésicti).

Uspé&nost 16¢by lymfedému horni kongetiny byla vysoka. Normalizace stavu, to

znamend bez subjektivnich potizi a bez objektivné prokazatelného otoku, bylo dosazeno

u 30 nemocnych (53,6 %). Zlepseno (posun z vyssiho do nizsiho stadia) bylo osm

nemocnych (14,3 %). Bez zlepSeni, ale i bez progrese bylo 16 nemocnych (28,6 %)

a zhorSeny byly dvé nemocné (3,6 %). Z plivodnich 56 nemocnych s lymfedémem pouze

24 nemocnych ma k 30. 3. 2009 klinické znamky lymfedému. I toto ¢islo (20,2 % ze

119) viak predstavuje kaZdou patou nemocnou lécenou pro karcinom prsu!

Dalsim dulezitym ukazatelem UspéSnosti 1écby lymfedému je stabilizace stadia

lymfedému, resp. zabranéni prechodu lymfedému z niz§iho stadia do vysSiho. V nasem

souboru doslo ke zhorSeni stadia lymfedému u dvou pacienek. U jedné byl divodem
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recidivujici erysipel lymfedémem postizené horni koncetiny a suspektni tromboza
brachidlni Zily. U druhé se lymfedém horni koncetiny a axily (2. stadium), potvrzeny
lymfoscintigraficky, objevil dva roky po radikalni modifikované mastektomii s exenteraci
axily s naslednou chemoterapii bez radioterapie. Lymfedém se objevil ale aZ po korekéni
operaci mekkych tkani axily, bez dalsiho zdkroku na lymfatickych uzlinach. I ptes terapii
(trvale CDT a kratce farmakoterapie) pretrvava 3. stadium lymfedému horni koncetiny ve
smyslu mirné lipohypertrofie s pittingem.

Z hlediska lécby lymfedému je tieba zdlraznit vyskyt retence lymfy v mékkych
tkanich, tzv. pitting lymfedém, ¢asto doprovazeny lipohypertrofii. Krom¢ objemové
asymetrie v disledku lipohypertrofie je pitting lymfedém provazen vyraznou vahovou
asymetrii, bolesti nebo pocitem napéti, Casto i s atakami zanéti kiize. V nasem souboru
1 ptes komplexni 1écbu jsou ¢tyfi takové pacientky.

U nich musi pokracovat intenzivni komplexni 1écba lymfedému trvale. Jako
alternativa pfichazi vuvahu indikace k nékterému z mikrochirurgickych vykont
(lymfatiko- nebo lymfonodo-vendzni anastomoéza, lymfolymfaticka anastomo6za nebo
lymfo-veno-lymfatické bypassy.) Protoze se vSak tento zpusob lécby provadi jen na
nekolika pracovistich ve svét¢ a dlouhodobé vysledky nejsou jednoznacné, zistava
indikace k takovému vykonu pouze v urovni teoretické.

Naproti tomu je v nasSem souboru Sest pacientek s non-pitting lymfedémem, tedy
Cistou lipohypertrofii. U nich je zdkladem lécby dokonald komprese (obvykle navlek)
doplnénd domacim pouzitim piistroje k lymfodrenazi. Alternativou je u téchto pacientek
liposukce, kterou jiz &étyfi roky na na$i klinice provadime. Zadna z pacientek tuto
moznost nevyuzila, nebot’ u vétSiny z nich je objemova asymetrie mala a pacientkdm
nesnizuje kvalitu Zivota ani neni zdrojem sekundarnich poruch v oblasti pohybového
aparatu.

Piedpokladem 1ééby nekoncetinového lymfedému je jeho spravna diagnostika.
Indikace k 1é¢b¢ vyzaduje nékolik poznamek:
e Peclivym klinickym vySetfenim, v pfipad¢ diferencidlné¢ diagnostické nejistoty
doplnénym lymfoscintigrafii, 1ze prokazat spolehlivé nekoncetinovy lymfedém.
e Zcela zésadni je pecClivé vysvétleni podstaty otoku pacientce, nebot ta nejCastéji

upozoriiuje na asymetrii ve strachu z progrese nadorového onemocnéni.
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e Podstatnad ¢ast pacientek po objasnéni pficiny otoku a se zdlraznénim benignity
celého problému 1é¢bu nevyZzaduje.

e Stejn¢ jako u latentniho stadia koncetinového lymfedému stoji v popiedi
subjektivnich obtizi pacientek s nekoncetinovym lymfedémem dyskomfort az bolest,
tiha a napéti v postizené oblasti. Tato symptomatologie miize imitovat i jiné choroby,
jejichz ptiznakem je bolest na hrudi nebo v nadbftisku ¢i v podzebii.

e Lymfedém prsu je zdrojem nejen vyraznych subjektivnich obtizi, ale i recidivujiciho
erysipelu a rizika fibrotické piestavby.

e VI1écbeé nekoncetinového lymfedému je mozno uplatnit vSechny terapeutické
modality 1é¢by lymfedému.

e [écba lymfedému prsu je nezbytnd a méla by ji predchazet lymfoscintigrafie
k identifikaci zachované funkéni drendze (parasterndlnimi lymfatickymi uzlinami
nebo do kontralateralni axily).

e Uvazovat o 1écbé lymfedému hrudni stény by se mélo ve chvili, kdy je véhova
a objemova asymetrie zdrojem vyrazného dyskomfortu zejména na koncetinové
dominantni stran¢. Dusledkem naruseni pohybovych stereotypi pak muize byt
porucha statiky a dynamiky patete s naslednym rozvojem vertebrogennich obtizi.

e [écba lymfedému nadbfisku miva predevsim estetické diivody.

e U velké c¢asti pacientek je pln¢ dostacujici pohovor s vysvétlenim benigni povahy
procesu.

Vzhledem k vyskytu lymfedému axily ve spojitosti s akutnim lymfedémem horni
koncetiny v 37,5 % pfipadi je zfejmé, ze v jeho etiologii hraje vyznamnou roli samotna
exenterace axily. Tuto skutecnost podporuje i fakt, Zze ve skupiné pacientek s chronickym
lymfedémem horni koncetiny se objevil v deviti ptipadech bez souvislosti s radioterapii,
sedmkrat byla provedena radioterapie axily a Ctyfikrat radioterapie samotného prsu, kterd
by axilarni lymfatika neméla poskodit.

Postmastektomicky bolestivy syndrom a poruchy hybnosti v ramennim
kloubu a horni koncetiné jsou v prezentovaném souboru ve vysokém procentu piipadi
vazany na ¢asna stadia chronického lymfedému horni koncetiny (1. a 2. stadium) a/nebo
na nepoznany nekoncetinovy lymfedém. Svou roli mize sehrat i nerozpoznany WEB

syndrom. Bolesti mohou vychdzet i znaslednych fetézicich se poruch v oblasti
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pohybového aparatu, jejichz pfi¢ina je v samotné operaci a pooperacnim antalgickém
postaveni horni koncetiny, resp. pletence pazniho s naslednou svalovou dysbalanci,
v chronickych poradia¢nich zménach mékkych tkani véetné aktivni jizvy. To vSe vede
v kone¢ném disledku ke zméné stereotypu dychani, porucham dynamiky i statiky patete
zejména v oblasti C/Th pfechodu a k blokadé zeber v oblasti sternokostalniho skloubeni.
Casnou diagnostikou a naslednou komplexni 1é¢bou téchto poruch lze prakticky PBS
i poruchy hybnosti zcela eliminovat a/nebo alespoii minimalizovat do té miry, Ze
nesnizuji kvalitu zivota nemocnych.

Toto tvrzeni je v rozporu s praci Junga a kol. (46), ktery na zakladé zhodnoceni 21
studii stanovil prevalenci neuropatickych bolesti souvisejicich s chirurgickou 1écbou
karcinomu prsu:

e interkostobrachidlni neuralgie v 16—39 % bez ohledu na typ chirurgického vykonu,
e interkostobrachidlni neuralgie po prs zachovavajicich operacich ve 14—61 %,

e neuromova bolest ve 23-49 %,

e fantomové bolesti ve 3—44 %.

Na zaklad¢ naSich vlastnich zkuSenosti po vysetieni mnoha set Zen, které
navstivily nasi mamologickou ambulanci pro nejriiznéjsi obtize souvisejici s komplexni
lécbou karcinomu prsu a které¢ byly léceny pro karcinom prsu na jinych pracovistich,
nemuzeme tato Cisla potvrdit. Podle naseho nazoru je ve vétSing piipadl zdrojem bolesti
¢i ,,neurologickych senzaci“ konkrétni pfi¢ina vychazejici z nepoznaného (latentniho)
lymfedému horni koncetiny, axily nebo hrudni stény, nediagnostikovany WEB syndrom,
cervikobrachidlni syndrom, vertebrogenni obtize, bolest vychazejici z oblasti
sternokostalniho skloubeni nebo aktivni jizva.

Nizky vyskyt chronické bolesti v oblasti operovaného prsu, resp. jizvy na
hrudniku po radikalni modifikované mastektomii v naSem souboru je moZzZno
vysvétlit pouze casnou lécbou vSech stadii lymfedému horni Kkoncetiny
a nekoncetinového lymfedému, WEB syndromu a spravné vedenou rehabilitaci pii
vyskytu vertebrogennich obtizi a blokad Zeber v oblasti sternokostalniho skloubeni
a aktivni jizvy.

V naSem souboru byl tzv. postmastektomicky bolestivy syndrom diagnostikovan

u 21 nemocnych a u 11 znich byl adekvatni lé€bou zcela eliminovan. U deviti
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nemocnych pretrvava v mirné podobe¢, ktera nevyzaduje zadnou specifickou analgetickou
terapii. Pouze u dvou nemocnych, zejména ale v kombinaci s omezenim hybnosti
v ramennim kloubu, snizuje kvalitu zivota. Vyznam vahové asymetrie v oblasti hornich
koncetin a hrudniku je mozno potvrdit i nasSim zjiSténim, ze u pacientek (z jinych
pracovist), kterym jsme pro non-pitting lipohypertrofii horni koncetiny pii chronickém
lymfedému provedli liposukci, a tim prakticky ve vSech piipadech dosédhli stranové
symetrie hornich koncetin, béhem tii mésicti po liposukci ustoupily bolesti v ramennim
kloubu a bolesti vertebrogenniho ptivodu.

Je tedy namisté otazka, zda postmastektomicky bolestivy syndrom skute¢né
existuje, nebo je jen vysledkem nedostatecné dlouhodobé péce o pacientky
s nenadorovymi komplikacemi komplexni 1é¢by karcinomu prsu, které — nejsou-li
léceny — prechazeji do chronického stadia s naslednymi retézicimi se poruchami
veetné chronické bolesti. Pokud se nepodaii zajistit adekvatni 1é¢bu vcas, je navrat
k pIné a bezbolestné funkci pohybového aparatu obtiZny a ¢asto spiSe nemozny (viz
obr. 41, 42).

Dispenzarizace pacientek onkologem je samoziejmym pozadavkem. V ramci
sledovani stavu zakladni nadorové choroby obvykle vSak nezbyva dost casu na posouzeni
nenadorovych kompolikaci komplexni 1é€¢by. Dlouhodoba dispenzarizace chirurgem je
spise vyjimeéna. Casna stadia lymfedému tak ve vétsing piipadi uniknou pozornosti a na
potiebu lécby lymfedému vyssiho stadia obvykle upozorni az sama pacientka.

Ceskd republika se svou siti lymfologickych pracovist, mozZnosti
lymfoscintigrafického  vySetfeni koncetinového 1 nekoncetinového lymfedému
i systtmem edukace odborné, ale i laické vefejnosti se bezesporu fadi mezi nejlépe
propacované narodni systémy v komplexni péci o pacienty s lymfedémem (30, 97),
pfesto je na tomto poli tfeba odvést jesté velky kus prace. A to zejména proto, ze vyskyt

karcinomu prsu trvale stoupa.
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Obr. 41. Porucha hybnosti v levém ramennim kloubu a jeji vliv na dynamiku patere

Obr. 42. Porucha dynamiky patefe v diisledku vyznamné vahové asymetrie hornich koncetin i obou

polovin hrudniku v disledku lymfedému
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Seznam pouzitych zkratek

CDT komplexni dekongestivni terapie (complex decongestive therapy)
DCIS duktalni karcinom in situ

DUS duplexni ultrasonografie

G nadorovy grade

GALT sttevni lymfaticka tkan (gut associated lymphoid tissue)
HER2/neu receptor pro lidsky epidermalni ristovy faktor

IL-8 interleukin 8

LYVE-1 receptor lymfatickych endotelii (lymphatic vessel endothelial receptor 1)
MALT slizni¢ni lymfatickd tkan (mucosa associated lymphoid tissue)
PBS postmastektomicky bolestivy syndrom

Prox-1 transkrip¢ni faktor

SLN sentinelova lymfaticka uzlina (sentinel lymphnode)

SND disekce sentinelové uzliny (sentinel node disection)

T velikost nadoru (dle klasifikace TNM)

9mTe radionuklid (diagnostické radiofarmakum)

TGF-B transformujici ristovy faktor (transforming growth factor-f3)

VAS vertebrogenni algicky syndrom

VEGF angiogeneticky rastovy faktor (vascular endothelial growth factor)
VEGFR receptor pro angiogeneticky rastovy faktor VEGF

WEB syndrom z angl. pruh, popruh, lamela
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