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“TajHaTa Ha yCIIEXOT € Ja 3Haell HEIITO IITO
HUKO] APYT HE TO 3Hae”






MynTuguciuminHapHOCTa Ha oj0paHaTa Tema 3a OBaa JOKTOpPCKa
AHUCEepTalldja MHBOJBHMpA L€ THUM Ha CTPYy4Ylalld, CEKO] Ofi cBOjaTa o0OiacT,
CEKOj 3Ha4YacH 3a COOJIBETHUOT Jies. 3aToa UM ce 3a0iiarojapyBaM Ha CUTE OHHE
KOM Ha HEKO] HayMH NOMOTrHaa M MpHAoOHEcoa BO HM3paboTKaTa Ha OBaa
OKTOpPCKA AMCEpTaLHja.

JInaboko cym OjarojapeH Ha MOJOT MEHTOp Mnpod. a-p 3BOHKO
MuneHKoBUK 3a MOMJpIIKaTa, KOPUCHUTE CYreCTMH U COBETM BO TEKOT Ha
n3paboTKaTa Ha JucepTanmjaTa.

Ce 3abnaropapyBam Ha LETHOT OKTOPCKU KOJIETUYM U BpaOOTEHUTE Ha
Knunukara 3a Topakanna m BackynapHa xupypruja 3a HMBHaTa IMOMOII H
NOJIpIIIKA NTPU U3pabOTKa Ha OBaa CTyAuja.

3a nmocrojaHaTa mopApIIKa M HeceOMYHa copaboTKa UM ce
3abnaromapyBam Ha kojerute opn HWHCTHTYTOT 3a maTogu3noiIOorHja u
HyKJleapHa MefulnHa, of MHcTuTyTOoT 3a martosnorwja u of KiuHmkara 3a
paguoTepanuja 1 OHKOJIOrHja.

Cratucrnukata oOpabOTKa Ha MOJATOLUTE CTPYYHO ja HampaBh Mpod.
n-p Pozanunpna McjaHoBcka 3a mTo noceOGHO u ce 3abiarofapyBam.

CakaMm ja ce 3abnaropapaM Ha JeKTOpoT Buonera TanuyeBa 3naTeBa 3a
ja3uyHaTa KOpeKIyja Ha JucepTanujaTa.
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BinjaneTo Ha roJileMHHATa HAa TYMOPOT, NPHCYCTBOTO HA €CTPOTeHCKH
penenTopu, NPOrecTEPOHCKH pelenTopH Ha TYMOPCKATa KJIeTKa, BpeHOCTHTE
Ha Ki-67 n HER-2 mo3uTnBHOCTa BpP3 MO3UTHBHUTETOT Ha Sentinel mamd¢muara
Kjae3na (Kie3aTa cTpaxkap) Kaj naleHTH cO paH MaJlMrHOM Ha 10jKa

Pe3ume

¥Ynorata Ha auM@ageHEKTOMHU]ja Ha Ma3yBHATa jaMa MPHU XUPYPIIKHOT
TpeTMaH Ha MaJUTHOMOT Ha J0jKa MMa IIpefl Cé NUjarHOCTHMYKO 3HAUYCHE —
oflpeayBame Ha CTaQJIUyMOT Ha 0OJecTa, KaKO U TEPANUCKO — OTCTPAHyBamkbe HA
MajurHata OosiecT BO JNUM(HUTE XKJE3[U, KOe € MOMajKy 3HayajHo, 3apaju
CIUCTEMCKM TpeTMaH Ha OoJiecTa co JeKOoBU. BoBenyBamweTo Ha Owmoricuja Ha
KJle3flaTa CTpakap M Bp3 OCHOBAa Ha HEJ3UHHOT CTAaTyC OfipefyBame Ha
CTaluyMOT Ha OoOJIeCcTa, OBO3MOXKHM MHHMMAITHO WHBA3WBEH IIpUACTAll KOH
nekyBameTo. OnpenyBameTo Ha akTopm (TOJeMUHA Ha NpPHUMapeH TyMop,
IIPUCYCTBO HAa €CTPOrE€HCKHU U MPOreCTEPOHCKU pelenTopu, BpegHoctu Ha Ki-67,
HER-2) kou Bimjaat Bp3 MO3UTHBUTETOT Ha KJIe3aTa CTpaXkap WK Ha [PYTUTE
KJIe3IM BO Ta3yBHaTa jaMa, K€ OBO3MOXKM [la ja NpUMEHUME TEXHHMKaTa Ha
ouorcuja Ha »KJje3faTa CTpa’kap caMO BO OHHUE ClIy4yau KOra HaBUCTHHA €
WHMLIKAPAHO, O€3 Aa ro U3JI0XyBaMe NalUEeHTOT Ha pe3ujyanHa OOJIeECT BO
na3yBHUTE JTUM(HHU JA3IIH.
Henn
1. BosepyBame Ha MeTOjaTa Ha JeTEeKIja Ha XJe3[aTa crpaxap BO
CEKOjHEeBHAaTa KJIMHIYKA [TpaKca.
2.  HcnuryBamke Ha BIMJAaHHMETO HA TOJEMHMHATa Ha TYMOPOT,
IPUCYCTBOTO HA E€CTPOTEHCKM PELENTOPH, IPOreCTEPOHCKA
pelenTopu Ha TyMOpcKaTa KjeTKa, BpefHoctute Ha Ki-67 u
HER-2 nmo3uTuBHOCTa Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha XKJE3[aTa CTpaxkap
BO MMa3yBHATAa jaMa Kaj MalleHTH CO PaH CTaJJuyM Ha MAJINTHOM Ha
nojKa.
3. HcouryBame Ha BIMjJaHMETO HA TOJEeMHHATa Ha TYyMOpPOT,
OPUCYCTBOTO HA E€CTPOTEHCKM PELENTOPH, MPOreCTEPOHCKU
pellenTopu Ha TyMmMopcKaTa KieTka, BpemHoctuTe Ha Ki-67 u
HER-2 mnosuTMBHOCTa Bp3 MO3UTHBUTETOT HA HEXJe3laTa
CTpaxkap BO Ia3yBHATa jamMa Kaj MalMeHTU CO paH MAJIUTHOM Ha
NI0jKa, Kaj KOM XKJie3[aTa crpaxap € NO3UTHBHA.

Marepujan n meToan:

Bo namara cryguja ce ucnuraa 80 manueHTH, BO MPOCIEKTUBHA CTYy/Hja
co paH ManurHoM Ha fiojka (T1, 2; NO MO0), kaj Kou ce ofipeid Kiie3fia cTpaskap
CO MOMOII Ha aIyIMKalpja Ha paguokonaupg u MetuieHcko cuHo 0,005 %
alJIMIMpanu npeponepaTuBHo. [lo Ouoncujata Ha OBHE XKJIE3qU Ce HalpaBu
paguKanHa omnepanuja Ha pojkarta. CremyBalie MaTOXUCTOJOIIKA aHAIW3a Ha
KIe3faTa cTpaxap, Kako M MaTOXUCTOJIOIIKA aHalu3a Ha IPUMAapHUOT TYMOP
Ha fojkaTa. Kaj manueHTUTE Kaj KOM Cce JIoKaxa MOCTOEHE Ha MeTacTaTcKa
OosiecT BO Kie3faTa cTpaxap, OuiIo Ha CMp3HAT NMpeceK WM Ha napauHCKH
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npenapar, ce W3Be[yBallle KOMIUIETHa JUM(QAJCHEKTOMHUJa Ha OCTAHATHTE
auMpHM  KIIe3aM  BO  mas3yBHata jama. Kaj cumre mamueHTHm  co
UMYHOXUCTOXEMUCKM AaHAIN3M PYTUHCKM Oe€llle HMCIUTYBAHO INPUCYCTBOTO Ha
€CTPOTeHCKHU PEeNEeNnTOpH, TPOoTrecTepoHcKH penientopu, Ki-67 m HER-2.

Bo «koHTponHata rpyna wucnutaHu ce 81 nmanmMeHT Cco  HCTH
KapakTEepUCTUKU Ha OojiecTa KaKoO M BO TeCT-TpynaTra, Kaj KOM € HamnpaBeHa
pagukajgHa  olepangja Ha  JOojKaTa €O  KOMIUIETHAa  aKCUJapHa
nuMpageHeKTomMuja.

Cure mopmatonum Oea BHeceHHM BO 0Oa3a Ha mopmatomu Bo FExkcen, a
craTucTHykaTta oOpalOoTKa Oelle HW3BEAEHA BO CTAaTUCTUYKATa Iporpama
Cratucruka 10.

PesyaraTn

ITo ananu3ara Ha pe3yJITaATUTE MOXKEME Jla 3aKJIy4YuMe JieKa ce padboTh
3a ABE XOMOIreHM U KomnapaOunau rpynu. IIpuroa ce riaega geka He mocrou
CTAaTUCTUYKM 3HAuUajHa pa3iinka Mel'y OCHOBHHUTE TMapaMeTpUTe Ha CPYyNuUTe, ma
THE MOXKE Jla ce CiopeayBaaT. 3a HEKOU NapaMeTpH € JaCHO 301LUTO Ce pa3InyHU
(BO KOHTpOJIHATAa TpyIa W3BefIeHa € KOMIUJIETHA JTUM(aiecHeKTOMIja), Ta jacCHO
€ JieKa TIOCTOM pa3iinka BO OPOjOT Ha U3BajieHN TUMQHH ja3iu.

Bo Texkor Ha MCTpaxKyBameTO c€ MOKakKa CTATUCTUYKH CUTHU(HKAHTHATA
npeaukropcka yiora kaj Ki-67 2+ (p = 0.012), nporecrepoHckure pertentopu (+) Ha
tymopckara kietka (p = 0.045) Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha KJIe3aTa cTpaskap.

Bo Ttekor Ha HCTPAXKYBAKLETO CC JJOKaKa CTAaTUCTHYKU CI/IFHI/Iq)I/IKaHTHaTa
NpeAUKTOpPCKa yiiora Ha royiemMuHaTa Ha Tymopot (p = 0.024) u Ki-67 3+ (p = 0.013),
JieKa BiUjaaT Bp3 MO3UTUBUTETOT HA HEXIIE3[]aTa CTpaxap.

Co MynTHmHaTa pEerpecMoHa aHajiW3a ce MOTBPAM JleKa ToJieMHHATa Ha
TYMOPOT € CTaTUCTUYKH 3HAYACH (aKTop 3a MO3UTHBUTETOT HA JIMM(PHUTE KIIE31
BO Ta3yBHATa jama Kaj KoHTpoJsiHaTa rpyma (p = 0.014).

Bo namiaTa cepuja He ce IEeTEeKTUPAHU MHTPAONEPATUBHU KOMIUTUK AN
¥ BO JiBeTe Tpynu. Bo morsieq Ha paHuTEe KOMIUIMKAIMKA BO KOHTPOJIHATA Tpyma
Ce 3HA4YajHO MOYECTU U CUTHU(PUKAHTHO 3HAYajHA pa3ivKa € JEeTEKTHpaHa BO
noryey Ha mocroeme Ha cepom (Hi* = 68,3; p = 0,001), 6Gonka Bo ma3yBHaTa
jama (Hi* = 28,8; p = 0,001), cenzopen pedunut (Hi* = 102,1; p = 0,001), Gonka
BO paMoOTO, OTOK BO pakata. Jlen opf oBUE KOMIUIMKALMM OCTaHyBaaT
MPOJIOHTMPAHO, Ma NOCTOjaT 3Ha4YajHU Pa3juKu NMoMmely KOHTpPOJIHATa rpyna u
TeCT-IrpynaTta BO MOIJIe] Ha MOCTOCH¢ Ha OOJIKa BO ma3yBHaTa jama (Hi* = 8,3;
p = 0,001), censopen gedunur (Hi* = 69,6; p = 0,001) u Gonka BO paMOTO
(Hi* = 45,8; p=0,001). OBa e BO peasHOCTa yIIITE MOM3PA3EHO aKO 3HAEME JIEKA
BO TecT-Tpynara BO KOja € CIIpOBe[leHa JieTeKlMja 1 OMOICcHja Ha Kie3jaTa
CTpaxap, TOKOJIKY ce OTKpHeE JieKa € 3aaTeHa CO METacTaTCKH JEMO3UT, IITO
ce cimyuyBa kaj 30 % op mamweHTH, ce u3BeAyBa KOMIUIETHA aKCHJIapHa
nuMdanenekTomMrja. OBa € HajroleMHOT TNPHUJOHEC Ha OBaa CTyAMja 3a
nanueHTUuTe.

Knyunn 360posn:

ManuraoM Ha fojka, OWOICHja Ha 3KJIe3[a CTpaxkap, €CTPOTEHCKH
pelenTopu, mporecrepoHcku peuentopu, Ki-67, HER-2.
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Impact of size of the tumour, persistence of estrogen receptors, progesterone
receptors, HER-2 neu receptors and Ki-67 values on positivity of sentinel lymph
node, in patients with early breast cancer

Summary

In surgical treatment of breast carcinoma axillary lymphadenectomy has
diagnostic role (clinical staging), and therapeutic role (removing cancerous lymph
nodes, which is less important due to the systemic treatment with medications). The
introduction of “sentinel lymph node biopsy”, is possible due to analyze of one or few
lymph nodes, to determines the lymph node status of all others lymph nodes and
enables a minimally invasive treatment approach. Determining the criteria (primary
tumor size, presence of estrogen and progesterone receptors, Ki-67 index value and
HER-2 status) that impacts positivity in the “sentinel lymph node” or in other nodes in
the axilla will enable the application of the “sentinel lymph node biopsy” technique
only in cases when it is really necessary, without exposing the patient to residual
disease in the axillary lymph nodes.

Aims:

1. Introducing the method for “sentinel lymph node detection and biopsy” in

daily clinical practice.

2. Examining the impact of tumor size, presence of estrogen receptors,

progesterone receptors in tumor cells, Ki-67 index value and HER-2 positive

status, positivity of the “sentinel lymph node” in the axilla in patients with
early breast cancer.

3. Examining the impact of tumor size, presence of estrogen receptors,

progesterone receptors in tumor cells, Ki-67 index value and HER-2 positive

status, positivity of the “non-sentinel lymph node” in the axilla in patients with
early breast cancer with positive “sentinel lymph node”.
Materials and methods:

A prospective study was conducted on 80 patients with early breast cancer
(T1,2; NO MO0) in which the “sentinel lymph node” were detected with preoperative
application of radio-collide and Methylene blue dye 0.005%. After the biopsy of these
lymph nodes the breast were radically operated, followed by histopathological
analysis of the “sentinel lymph node” and primary breast cancer histopathology. In
patients with metastatic disease in the “sentinel lymph node” (on frozen section or
paraffin section), a complete lymphadenectomy were performed on the other lymph
nodes in the axilla. Breast carcinoma of all patients undergone a routine examination
with immunohistochemical analysis for the presence of estrogen receptors,
progesterone receptors, Ki-67 and HER-2.

A total of 81 patients with same disease characteristics were examined in the
control group, and patients undergone radical surgery of the breast with complete
axillary lymphadenectomy.

All data was added to the Excel database, and the statistical analysis was
completed in statistical software Statistics 10.

Results:

After having analyzed the results we can conclude that we tested two
homogenous and comparable groups. There is no statistically significant difference
between the basic parameters of these groups, therefore the groups are comparable.
Naturally, some of the parameters are different (complete lymphadenectomy was
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performed in the control group) therefore there is a different number of lymph nodes
removed.

During the research we found the statistically significant predictive role of
Ki-67 2 + (p = 0.012), progesterone receptors (+) of tumor cells (p = 0.045) on the
positivity of the “sentinel lymph node”.

During the research we found the statistically significant predictive role of
tumor size (p = 0.024) and Ki-67 3+ (p = 0.013), impacts the positivity of the “non
sentinel lymph node”.

With multiple regression analysis we found that tumor size is statistically
significant criteria for the positivity of lymph nodes in the axilla in control group
patients (p = 0.014).

There were no intraoperative complications in any of the two groups. Early
complications were significantly more frequent in the control group and we found
significantly different results regarding the presence of seroma (Hi?> = 68,3;
p = 0,001), pain in the axilla (Hi? = 28,8 p = 0,001), sensory deficit (Hi? = 102,1;
p = 0,001), shoulder pain, swelling of the hands and the arms. Some of these are
prolonged complications therefore there are significant differences between the
control group and the test group regarding pain in the axilla (Hi?> = 8,3; p = 0,001),
sensory deficit (Hi? = 69,6; p = 0,001) and shoulder pain (Hi? = 45,8; p = 0,001). In
reality, there is even a greater difference knowing that patients in the test group
underwent “sentinel lymph node detection and biopsy” and if metastatic deposit is
found in the lymph node (which is the case with 30 % of the patients) a complete
axillary lymphadenectomy is performed. This is the most significant outcome of this
study.

Keywords:
Breast carcinoma, “sentinel lymph node biopsy”, estrogen receptors, progesterone
receptors, Ki-67, HER-2.
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BinjanueTo HA rojieMHHATA HA TYMOPOT, IPUCYCTBOTO HA
€CTPOTeHCKH penenTopH, IPOrecTePOHCKH pelenTopH Ha
TYMOPCKaTa KjieTka, Bpeanocture Ha Ki-67 m HER-2 no3utuBHoOCTa
BpP3 NO3UTHBHUTETOT Ha Sentinel nmmdnara xkne3ga (kne3aa
CTpaXkap) Kaj NanMeHTH CO PaH MAJIMTHOM HA J0jKa

l. Bosen

BosenyBaweTo Ha pajgukanHaTta MactekTomuja of Ser. Halsted Bo 1893
roguHa, 60a3upaHa Bp3 KOHIENTOT KOj TOj CaMHOT IO MOCTaBWJI, KOHLENT Ha
JIOKAJTHO HIMPEHe Ha MAJUTHOMOT Ha JI0jKaTa, OBO3MOXKH PajiuKajeH TpeTMaH
CO paiuKaJIHO OTCTpaHyBamke Ha OoJiecTa — OTCTpaHyBame Ha IojKaTa BO Koja e
TYMOpPOT, Ha o0aTa MEKTOPAJIHM MYCKYIH W JUM(HUTE ja3iu of Ma3yBHATa
jama. OBaa omepainuja Oelllie 31aTeH CTaHAApP/ Ha TPETMaH Ha MAJIUTHOMOT Ha
liojkaTa BO EPHOJ] KOra He MOCTOoelIe XeMOoTepanyjaTa, a BOeJHO He MOCTOelle
NpYMEHa Ha 3pavyHa Tepamnuja Bo MeuiuHata. (99)

Co pa3BojoT Ha Me[IuIITHATa, OCO3HABaKe Ha OMOJIOTHjaTa Ha TYMOPUTE,
BOBeJyBal€ BO TepamujaTa Ha XEMUCKH TEpameBTCKU CPEACTBAa U 3payvHa
Tepanuja, 3Ha4yajHO ce MPOMHEHM TMPUCTANOT KOH oBHe OomHHM. Bo BTOpata
MOJIOBMHA Ha MHUHATUOT Bek Fischer, oco3HaBajku J[eka MaJUTHOMOT €
cucreMcka OOJlecT BO MOMEHTOT Ha [UjarHOCTULUPAHE, TO TMPEAIOXKII
PEBOJIYIIMOHEPHO HOBHOT KOHIENT HA JIEKYBalkhe Ha MAJTUTHOMOT Ha JIojKaTa co
OTCTpaHyBam€ caMO Ha Jie]l Of IojKaTa Kajie IITO € TYMOPOT U PEeTHOHATHUTE
auMHA SKIe3au o TasyBHaTa jama. (66, 67) Cekako, HaJONOJIHETO CO
JOKaJTHa 3payHa Tepandja W CUCTEMCKa XxemuoTepamnuja. Pesynrature of
BOBEJIyBa-E€TO Ha JaMIEKTOMHUjaTa co MuM@alecHeKTOMIja Ha Ma3yBHATa jaMa
on Fischer, m kBaipanTekTOMHUjaTa co AUMQaNeHEKTOMHja Ha Ta3yBHATa jaMa
of cTpaHa Ha Veronesi, 6wie WASHTHUYHHU, AYPU U TOHOOPU CIIOPEIEHO CO
MyTHJIaHTHaTa XaJjcTeoBa-Ta onepanuja Ha gojkara. (66, 67, 135, 137, 257)

Ho m Tyka ©He Ommo kpaj. Ce yBupeno feka akKcujapHaTa
auM@aieHEKTOMHAJa UMa IIpef] ce JUJarHOCTUYKO 3HAaYeHE, BO OfipefyBalke Ha
CTaUyMOT Ha OoJiecTa, a MOMAJIKy TepanmuckKu e(ekT, a Ouia mpocieieHa co
rojeM Opoj KOMIUTMKAIMU, Kako JuMmdenaeM, HeBpaJIruu, HEpBHU UCMaad Ha
pakara, orpaHnYeHa TOJABUKHOCT BO pamoTo u fip. (4, 10, 69, 198, 203, 210, 217,
265) Krag Bo 1993 1. co pagmokoions, Guliano Bo 1994 r. co 60ja (vital blu due) u
Albertini Bo 1996 r. co koMOuHanuja oj MPEeTXOTHUTE BE TEXHUKHU T'M 00jaBUIIC
IIPBUATE PE3yJITAaTH Off AETEKIMja Ha KJIe3a cTpaxkap Kaj MaJUrHOM Ha JojKa.
(84, 87, 139, 261) KonmenToT Koj OW TOrall MpUMEHET 3HAUEJ Of[pelyBambe Ha
JKJIe3[ja cTpaxkap, IpBa ApEeHa)kHa Kjes3fa Ha jauMda of] [0jKaTa, U HEJ3UHO
MaTOXKUCTOJIOUIKO UCIEelyBame, Na IOKOJIKY Taa He € 3apaTeHa CO MeTacTaTCKU
NIETIO3MT, Ce MPETNOCTaByBa JieKa W OCTaHATUTE JIMM(QHU KIIe3[[1 BO a3yBHATA
jama ce He3agaTeHM CO METAcTaTCKM [EeNO3UT M He ce u3BejyBasia
muMm@aieHeKTOMI]ja Ha Ta3yBHaTa jama. (84, 139, 261)

JleTekuujaTa Ha 3Kje3fla CTpaskap ce HM3BeAyBa CO TpPeAoINepaTUBHO
laBalkbe€ Ha paJiMOKOJIONJ IepuapeosiapHO; IOHaTamMy, BO TEKOT Ha
omepanyjaTa, co rama JeTeKTOpCcKa COHfla ce JieTeKTupa xkje3fara crpaxkap,
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KaKo M CO KOpHCTehe Ha Ooja (MeTmiieHcko cuHO, Viatl blue dye) koja ce maBa
HemocpeaHo npen onepanyjara. (4, 10, 87, 128, 157, 219, 262, 265, 267)

Hekonky paHgoMu3upanu CTyJuu yKaxKyBaaT [eKa Kaj MalueHTUTe KOu
HEMaaT MeTacTa3’ BO OBaa 3Kjie3fia (Kiie3mgaTta cTpaskap) Moxke f1a ce n3berHe
npaBewe Ha JauMdajeHeKTOMHUja Ha Ma3yBHATa jama, ILITO TO MNOgo0pyBa
KBaJIMTETOT Ha KuUBOTOT. (74, 75, 78, 100, 138, 140, 164, 183, 198, 217, 250, 263)
Toa e mnpuumHa mnpoleaypata Ha [AeTEeKIMja Ha 3Kie3gaTa cTpaxap u
HEW3BeyBakhETO Ha JuUM(QaJeHEeKTOMHUja Ha Ma3yBHATa jaMa Jia BJle3e BO
MOBEKETO HAIMOHAHH Tpenopakd (Boauuw) 3a XUPYPIIKUA TPETMaH Ha paH
MaJIuTHOM Ha JI0jKa.

ITonoBuTe cTyguu ykaxyBaart jieka kaj 40—-60 % oj manueHTuTe Kaj Kou
€ U3BeJleHa IeTeKIrja Ha XKJe3/ja cTpakap, IO3UTUBHA € caMO Taa XKJe3fa, na u
Kaj HUB € HemoTpeOHa TuMdajieHeKTOMUja Ha a3yBHaTa jama. (7, 44, 57,74, 91,
140, 162, 200, 227)

Ce mpaBart roJsieM OpoOj HCIUTYBama 3a [la ce YTBPAM Kou (pakTopu Ou
BliMjaelie Bp3 TMO3UTUBUTETOT Ha >KIE3[AWTe BO TMa3yBHATa jama, Bp3
MO3UTHBHUTETOT Ha 3KJe3[laTa cTpaxap, Kako U Kou (pakTopu BIUjaaT Bp3 TOA
ApyruTe KJe3gu Off Ma3yBHATa jaMa ja OuWpgaT HEeraTMBHM aKO € TO3UTHBHA
KIle3/1aTa cTpaskKap, Co eIMHCTBEHA 1Iel 1a ce N30erHaT HeMOTPeOHU pajluKaTHH
nuMdaeHEKTOMIY Ha KJIe3IM BO Mma3yBHaTa jama. (17, 20, 35, 36, 47, 56, 60, 77,
93,107, 114, 129, 152, 159, 162, 174, 180, 186,188, 196, 206, 241, 243, 252)

|.1. Maimmuraom Ha ojka

ManurHoMoT Ha fojKaTa € HajuYecTO MAJIMTHO 3a00JyBame Kaj >KeHaTa,
co 3acTtaneHocT ofi 25 o 125 cnygau Ha 100 000 keHu. (276)

Manurnure 3a00yBama ce npef ce 3a00yBamba Ha mocrapaTa BO3pacr,
MefyToa MOXKe Jla ce jaBaT ¥ BO IOMJIajia BO3pacT, Kora uMaaT U3pa3uTo Jiomia
nporHo3a. McnutyBajku ja cocrojOaTa Kaj MallMEHTUTE BO 3EMJUTE BO PasBoj,
Bhikoo yTBpaun geka Bo oBue 3eMju TOj Ce jaByBa BO MOpaHa BO3pacT UM WMMa
norojiemMa arpecuBHocT. (16)

I'maBHa Manudecranyja Ha MaJUTHOMOT Ha JOjKaTa € MPHUCYCTBO Ha
TBpAIMHA, TPyTKa, TYMOpP BO TpajaTa, HajuecTto Oe3 Ooska. [lpucycrBoTo Ha
3rojieMeHu JHMM(HHU ja3au BO MMa3yBHAaTa jaMa YKaXkyBa Ha MOHaNpegHaT
CTafuyM Ha Oonecra.

JIujarHOCTUIMPAkbETO Cce W3BEAyBa CO Mperiyie[] Ha MalieHTKaTa Of
CTpaHa Ha JieKap, eXOoToMOorpagcko CHUMamke Ha [OjKUTE, PEHATEHCKO
CHUMame Ha QojkuTe (Mamorpadwmja), acnmpainuona Oworcrja (FNA) wnnm
TKUBHa Owmorcuja (“core” OMOINCHja) M UCIUTYBakhe HA TOOMCHUOT MaTepHjall
o Mukpockon. TodHa gujarHosa ce nmocraByBa BO Haj 99 % op cnydawmre.
ITo3naBajku ja OMosOrujaTa Ha MaJUrHATE TYMOPH, 1 MaJUTHOMOT Ha JojKaTa
Tpeba Ja ce cMeTa 3a CHCTEeMCKO 3a00JlyBakb€é BO MOMEHTOT Ha
[AjarHOCTUIIMPAKETO, Ma Tpeda U fja ce TpeTupa Kako TaKBoO.
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EnupemMnosiornja Ha MaJIurHOMOT Ha JOjKa

ManuraoMoT Ha fjojkata € BTOpP MO 3a4€CTEHOCT MAJUTHOM BO CBETOT,
BeJHAIll IO MAJUTHOMOT Ha OenuTe ApOOOBH. MaJTUrHOMOT Ha JdojKaTa €
HajuyecT MaJIMTHOM Kaj keHaTta. Cropes mofgaTouuTe Ha cajTor Ha International
Agency for Research on Cancer (IARC) - World Health Organisation
(www.globcan.irc.fr) Bo 2012 roxuna 6usie oTKpueHu HOBU 1,67 MUTTMOHU ciydan
CO MaJUTHOM Ha JojKaTa, mTo NpeTcraByBa 25% OJ CUTE€ MaJUTHOMHU.
Nunupennujata Bapupa of 27 ciyyan Ha 100 000 Bo cpenna Adpuka u Mcrouna
Aswuja 1o 92 ciygan Ha 100.000 Bo CeBepna Amepuka. (117,277, 278)

ManurHoMoT Ha JjojKaTa ce paHrupa Kako MeTTH MPUYUHUTEI 32 CMPTEH
ucxof o MmaymmrHa 6oiect (522 000 cMpTHUM BCXOU TOAUIIHO). (277, 278)

3emja Bpoj Crude Rate ASR (W)
Benrnja 10.337 188.0 111.9
Hancka 5.224 185.4 105.0
XonaHpuja 13.895 165.2 99.0
Ucnanp 225 138.1 96.3
Benuka bpurannja 52.399 164.5 95.0
Hpcka 2.899 126.8 92.3
I'epmanwuja 71.623 171.5 91.6
Wranuja 50.658 162.9 91.3
dpannyja 48.763 149.8 89.7
duncka 4.477 162.9 89.4
JlykcemOypr 360 137.0 89.1
Manra 314 148.7 85.9
IBajuapuja 5.750 146.4 83.1
IIBepcka 6.624 139.1 80.4
Kumnap 604 109.3 78.4
Makenonnja 1.152 111.7 76.2
Hopgemika 2.887 116.6 73.1
Yemka 6.854 127.5 70.3
Cpbnja 5.422 109.1 69.0
ABcTpuja 5.254 121.9 68.0
ITopryranuja 6.088 110.4 67.6
IInanuja 25.215 106.6 67.3
CnoseHnnja 1.258 120.8 66.5
XpBaTcka 2.641 116.1 60.9
Lpna I'opa 261 81.0 59.7
Byrapuja 3.928 102.7 585
CnoBauka 2.643 93.9 57.5
YHrapuja 5.094 97.5 54.5
Anbanuja 1.022 63.3 53.9
IToncka 17.259 87.0 51.9

Ta6ena 1. Bpoj Ha HOBOOTKPUEHHM Cy4yau CO MAJIUTHOM Ha JJ0jKa 1O 3eMjH1
(6pojkute 3a P MakenoHuja ce mMoOWEHM CO MPOEKIMja Of OKOJHUTE 3EMjH)
(277, 278) Crude rate - rommmma cranka Ha 100.000 >xwmremm, ASR (W) -
CTaHJapJu3UpaHa CTarka crope/ Bo3pacTa.
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Cnopep oBre oaToOLM, MOKHOCTUTE KeHaTa fia foO0ue pak Ha JjojKa BO
TEKOT Ha XXUBOTOT U3HecyBaate 5-13 % (cekoja 8-ma o 10-Ta keHa ©Ma pU3HK
na fobue pak Ha JlojKaTa BO TeK Ha KuBOTOT). Ce mojaByBa CpelHO Ha BO3pPAacCT
Mmery 50-60 rogunum.

ETnonoruja

Jlo meHec He e YTBp/EH NPEAN3BUKYBAYOT HA MAJINTHOMOT HA JI0jKaTa.
Op MHOTYOpOjHUTE MCIHUTYBakha OTKPUEHH C€ MOXHUTE (PaKTOpHU KOHU
Ou BiMjaese Bp3 MojaBaTa Ha MAJIUTHOMOT Ha J]0jKaTa, u TOa:

1. T'encku pakTOpHU
2. Ennokpunu pakTopu
3. dakTopu Ha cCpeguHaTa.

1. T'encku akTopn

JleHecka, MO3HaBajKy ja ManaTa Ha T€HUTE Ha YOBEKOT, YTBPJIEHO € JieKa
MaJIMTHOMOT Ha JlojKaTa MOYEeCTO ce MOjaByBa Kaj JIMIA CO OPEJEHU T'€HCKH
Mancgopmanuu. Op fpyra cTpaHa, IPUCyCTBO Ha MPOMEHM BO OJPENECHU M€HCKHU
JOKycH, Kaj 3a00JIeHUTE Off MaJurHoM Ha [OjKa MOXe [a yKaxe Ha
MOarpecuBeH TyMoOp, MOJolla MPOrHo3a, norpeda oj NpUMEHa Ha MOCEeOHH
npotokoau Ha tepanuja u ap. IIputoa op nmerektupanute 60.000 reHu Kaj
YOBEKOT BO peryJjanujata Ha TymopuTe Bierysaat camo 200.

Hopmanno d¢yHknmjata Ha KiIeTKaTa € BO €[Ha XOMeocTasa.
dyHKIMjaTa € CTPOro KOHTpoOJupaHa, off (akTopu Ha AudepeHuujanuja u
¢akTopu Ha fenda, of egHa CTpaHa; TYMOpP-Cynpecopcku (akTopH, pakTopu
Ha anonTo3a, peryjaTopu Ha MeTaOOJM3MOT Off ipyra CTpaHa; a BO KpajHa
JIMHYja ¥ Of] KIE€TOUYHUOT UMYHHUTET. CUTE OBHE (PAaKTOPHU CE IETEPMUHUPAHU Off
TE€HU BO HACJIEJHUOT MaTepujaj Ha KjieTkaTa. Bo BakBM yclOBH KleTKaTa ce
MHOKH, C€ pa3BuBa U Au(EepeHIpa MOl KOHTPOJA.

Bo oppenenn ycioBu HopMaaHaTa KiaeTKa MOKe Jla IPeTPNu MPOMEHH U
na ce TpaHcopMHupa BO MaJUTHO alTepupaHa KJeTka, Koja ja ryowm
cnocoOHOcTa 3a AudepeHnMjanyja U 3a KOHTpoOJupaHa fienda, U ce co3jaBa
KJIOH Ha MAJIUTHO aJTepUpaHu KJIETKM KOU HEKOHTPOJHPAHO ce JeJar,
¢dopmupajku ro MaTUTHUOT TYMOP.

ManurnaTta anrtepanyja HajuyecTo € Mmociefuna Ha (akTOpH KOu ce
[IeTEpMUHUPAHU Of] aITEPUPAHN FCHH.

ITpoTOOHKOTreHUTE CEe HOPMAJIHU JIETIOBH Of] TEHUTE, KOM MOJ] IJCTBO Ha
ofipefieHn pakTOpW anTepupaaT BO OHKOreHW. OHKOTE€HHUTE TNPEKYy CBOUTE
MPOAYKTHU yCIOBYBaaT MajurHa ajTepanyja Ha KJIeTKaTa U HUBHO Pa3BUBaH-E
BO MAJINTHU TYMOP.

Kaj ManuraomMoT Ha fgojkaTa € yTBpAEHO JeKa MOYecTO ce IeTeKTUpaaT
OHKOTeHHUTE off rpynuTe: ¢ Ha ras, ¢ myc, ¢ erb b (HER-1), c erb b2 (HER-2), int-2,
Rb. (70, 178, 219, 270)
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Enna rpyma Ha reHu, NPOTOOHKOTE€HHM, CE€ TE€HM KOM HAjyecTo ja
KOHTPOJMpaaT CUHTe3aTa Ha (DPAKTOPUTE HAa PACT M HUBHUTE PEUENTOPHU, KaKO
u ¢akTtopuTe Ha TpaHcKpunuuja. OBHWE TeHM BIHWjaaT BpP3 pacTOT W
nuepeHIrpaHocTa Ha KJIETKUTE. AnTepanyjaTa Ha OBAE€ IPOTOOHKOTEHU BO
OHKOT€HM YCIOBYBa MajlurHa ajTepalyja Ha KJeTKaTa W Hej3UHa
HEKOHTposMpaHa fiejba. Bo oBaa rpyma BieryBaat: GFR (cdaktop Ha pacr),
peuenTop Ha ¢akTop Ha pact c erb b (HER-1), c erb b2 (HER-2), ras, myc, bcl 1,
bcl 2. Tunnuen nmpeTcTaBHUK Ha OBaa rpyna NpOTOOHKOTEHM € MyTalujaTa Ha C
erb b2 (HER-2) neu. OBOj MpOTOOHKOTEH T'O KOMPa PelenTopoT Ha (PpaKTOPOT
Ha pact (EGFR). Bo HOpMmamHM YCIOBM OBOj pEUENTOp OBO3MOXKYyBa
TPaHCMHCHja HA CHUTHAJIOT 3a pacT oOf (pakTOpOT Ha pacT OJHAABOP BO
BHATPEIIHOCTA Ha KJIeTKaTa. AMIUIM(UKaUjaTa W/Uiu TOMUHALMjaTa Ha OBOj
MPOTOOHKOIE€H BO OHKOIEH, Kaj MaJIWTHOMOT Ha [I0jJKa, € acOLMPAHO CO
MOAarpeCcuBHO OIHECYBAKE HA TYMOPOT M MOJI0IIA TPOTrHO3A.

Jlpyrata rpyna Ha reéHH C€ TyMOP-CYIIPECOPCKHM T'€HH, KOM HajuYecTO ja
KOHTpOJMpaaT CUHTe3aTa Ha: (pakTopu Ha TPaHCKPUILHjA, aJXE3MOHH
MOJIEKYJIH, KMHA3M, PEryJlaTOpd Ha CUTHAJIOT HAa TPAHCKPUIUja, €H3UMHU 32
nonpaBka Ha [IHK, dakTtopu kou crumynupaat KijeTouyHa audepeHiyjanyja,
(phakTOpM KOM HEraTMBHO BJHMjaaT BpP3 KJIETOUYHHOT MOTHUJIUTET, KIIETOYHA
WHBa3Mja M CIOCOOHOCT 3a MeTacTas3upame, (PaKTOpU KOM HEraTUBHO
liejcTByBaaT Bp3 aHrMoreHesata u aAp. AJTepauujaTa Ha OBUE TYMOp-
CYIIPECOPCKM T€HU pe3ylTHUpa CO HeyTpaiu3anuja Ha (PakTOpUTE KOHW TH
KOHTpoaupaat. I1la Bo TakBu ciyyan HEJOCTUTA Cyllpecuja Ha (popMUpame Ha
TYMOpPH, UHXHOUIMja HA KJIETOYEH MOTWJINTET, NHBA3Mja U METacTasupame U
WHXHOWTOPM Ha aHTHMOTeHe3aTa. Bo oBaa rpyma BieryBaat Rb, BRCAL, BRCA2,
p53, maspin rew. (23, 146,223,270, 274)

IIpomenuTe Ha TeHUTE MOXKE Ja HacTaHaT CO BpOJEHa MyTalyja Ha
T€HCKO HUBO WMJIU CO 3[00Me€Ha MyTallyja Ha T€HUTE BO TEKOT Ha KUBOTOT. Bo
Ipakca MHOTY pETKO ce JIeTeKTHpa BpojeHaTa MyTalyja, a MHOTY IOYECTO
npupoOreHaTa MyTalyja Ha reHuTe. 3go0MeHaTa MyTalyja Ha F€HCKO HHBO
MOXe Ja HacTaHe CO WM3JIOXYyBame Ha YOBEKOT (F€HCKMOT MaTepwjaji) Ha
3pavyeme, XeMUCKU KapLIUWHOT€HM WIIM CIIOHATHO BO TEK Ha peIulMKanuja Ha
KJIeTKaTa.

Hekoram e [0BOJHO fja HacTaHe camMO IpUMapHa aiTepanyja Ha
KJIeTKaTa BO MaJluTHa, a MOHATaMOIIHUOT pa3BOj Jla ce JETepPMHHHpA Of
(hakTOpH KOM HOpPMATHO CTUMYJHMpaaT pacT (ecTporeHm), KOM cera Ke Tro
CTUMYJIMpaaT pa3BOjOT HA MAIUTHUOT TYMOD.

3a fma ce pa3Bue MAJIUTHUOT TYMOpP, HEONMXOJHO € TOj fla ja u30erHe
KOHTPOJIaTa HA UMYHUOT CHCTEM.

IllemaTcku, HOpManHaTa (yHKIHUja Ha KIJIEeTKaTa M HACTAaHOKOT Ha
MaJIMTHOMOT ce NpHuKakaHu Ha ['pacukon 1.

2. Enpokpunu pakTopu

Beke co curypHoOCT e gokaxkaHO JiekKa paHa IojaBa Ha MeHapxa, JoIHa
[ojaBa Ha MEHOIay3a, HYJIUIApHOCT, [OIHA BO3pacT Ha IpBa OpPEMEHOCT ce
aCOLIMPAHU CO 3rOJIEMEH PHU3UK Of] 1I0jaBa Ha MAJUTHOM Ha fiojka. Pusmukure
ONTOBapyBama M AMETUTE BIMjaaT, IPEKY IPOMEHHN BO IMKJYCOT Kaj >KeHaTa,
Bp3 [10jaBa Ha MAJINTHOM Ha J10jKa Kaj >KE€HH! CO pa3JInYHU CTUIIOBU HA KUBOT.
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Co enpokpmHaTa Teopuja ce 0O0jacHyBa NPOTEKTUBHOTO MEJCTBO Ha
paHarta npBa 6peMeHOCT. OcoOeHO € 3HauajHa XUIOoTe3aTa 3a MPOTEKTUBHATA
yJiora ofi ojaBa Ha MaJINTHOM Kaj >KeHH CO KpaToOK Mepuoj nmoMery MeHapxaTa
U pBaTa 6PEMEHOCT.

Co uctu o6pasznoxkeHuja ce TOJKYBa PU3UKOT Of MOjaBa Ha MAaJIUTHOM
Ha JI0jKa Kaj XEHU KOM TpUMalie OpaJHA KOHTPAUENTHBHU WU €CTPOTrEeHCKH
npenapaTd BO TPETMAHOT Ha MOCTMEHONAy3HUTE CUMIITOMH, OCOOEHO aKo Taa
npuMeHa Ouiia Ofl0JIrOTpajHa.

BHecor Ha XOpMOHM Kako Tepamwuja ro 3rojeMyBa 0yaro pusMKOT 3a
noOuBamke HAa MAJMTHOM Ha JOjKa. PU3MKOT oOff NpUMeHa Ha XOPMOH-
3aMeHCKaTa Tepalnuja BO MOMEHTOB € KOHTPOBEP3EH U Cé YIITE He € JOBOIHO
UCTINTAH.

3rojieMeHOTO HUBO Ha €CTPOTeHH, OCOOEHO BO MOCTMEHOMAY3HHUOT
NEePUO]], € aCOIMPAHO CO 3rOJIEMEH PU3MK Of MI0jaBa Ha MAJIMTHOM Ha JI0jKa.

3. ®dakTopu Ha cpeguHaTa

JlejcTBOTO Ha PagMOAaKTUBHOTO 3pavyeke Bp3 M0jaBaTa Ha MAJMUTHOM Ha
lojKa € JloKaXaHo cOo aToMckata OomOa BO XwupoliuMma, Kajie € 3rojeMeH
OpOjOT Ha KeHU KO o0uIe MaJTUrHOM Ha JlojKaTa, KOW BO TOj epuoj Ouie Ha
Bo3pact ofi 10 o 14 rogunu unu Ha Bo3pact Mefy 30 u 49 roguHu.

Bnujanuero Ha cpefuHaTa, Mpej cé MPEKy 3roJeMEeHOTO BHECYBame Ha
MacTd BO HCXpaHaTa, Kako IITO € Kaj OOraTuoT CBET, JOBeyBa [0 IMOYecTa
MojaBa Ha MAJIMTHOM Ha Ji0jKaTa.

HamanenuoTt BHec Ha MacTé BO CpeHaTa BO3pacT ro HaMajayBa PU3UKOT
O]l I0jaBa HAa MaJIMTHOM Ha J0jka. BUCOKMOT BHeC Ha OBOIje U 3€JEeHYYK IO
HamallyBa pU3MKOT Of] T0jaBa Ha MAJIUTHOM.

3rosemMeHaTa (puU3NUKa aKTUBHOCT (UYETHPU Yaca HEJIeTHO) IO HaMaTyBa
PU3UKOT 3a J0OMBamkE MAJUTHOM Ha Jl0jKa.

bunonoruja

I'pynata manurHom Ha f0jka € XeTeporeHa rpymna Ha 3a0oJlyBama, CO
pa3auyHa NporHo3a.

ManuraoMoT Ha Jj0jKaTa MOTEKHYBa Off T€HCKM ITIPOMEHM BO €JIHa
KJIETKa, KOja JIeJIejKn ce TOHATaMy CO3/1aBa KJIOH Ha MaJINTHYU KJIETKH. Pa3Bojor
Ha MaJIMTHOMOT € HE3aBHUCEH M BOH Off KOHTpOJIaTa Ha HEPBHUTE, XyMOPAITHUTE
n Omoxemuckure akrtopu. [locTom pasmmka BO KieTowyHaTa rpaabda, 3a
pasimKa of HOPMATHOTO TKUBO. KaHIepo3HNTE KIETKN MMaaT CIIOCOOHOCT 3a
MUCeMUHaNyja Ha IPYTU [EJIOBH Off TEJIOTO M pacT Ha THE JEJOBU BO BUJ Ha
HOBU TyMODpH. (66, 67)

Kako mTo Beke pekoBMe, MAJIMTHOMOT Ha jjojKaTa IMOTEKHYyBa Of] €Ha
KJIeTKa KOja MaJUrHo anTepupa, Oerajku oj KOHTpojlaTa Ha OPraHU3MOT,
KOHTpOJIaTa Ha IMYHHOT CUCTEM, 1 IOYHYBA /la CE€ MHOXKHU 3a0p3aHO, HE3aBUCHO
Of] OCTaHaTHTE KJETKM, CO3/1aBajKu KJOH Ha KIJIETKH CO HJACHTUYHU
KapakTepuctuku. Hajuecro manursara anrepanyja Ha NMpUMapHaTa KieTKa €
Ol KJIETKa Ha eNHUTENIOT Ha AYKTycuTe (TepMUHAlEeH AYKTYC), Ipef Bie3 BO
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alMHYCOT, W HAa TOj HAYMH ce co3laBa AyKTajeH kapruHoMm (Ham 80 % on
MaJIUTHOMHTE Ha J0jKa). [IopeTKo MalnurHo ajaTepupa KiIeTKa Off KIC3ICHUOT
NapeHXnM, alUHyCcOT, CO3laBajku IJoOynapeH kapiuumaoM (mo 10 % og
MaJIUTHOMHTE Ha JI0jKa). MHOTY PETKH ce TYMOpPH Off CBP3HOTKMBHATA CTpOMa
Ha IojKaTa — CApKOMH.

OJ_'[ npuMapHaTa MaJUTHO aJITCpHUpaHa KJIIETKa €€ CO3[JaBa KJIOH Ha
MAJIMTHO aJITCpUpaHU KJICTKU, KOU HNPOrpE€CMBHO CC NCJIaT IO I'COMETPHUCKA
Hporpecplja 1 co3qaBaaT TyYMOpPCKa MacCad, KOU ' UMaaT CUTC KAaPaKTCPUCTUKU
Ha MaJIMI'HOMUTC.

Tymop-cynpecopcku reHu

v (— en3umu 3a nmonpaska Ha [JHK, kuHa3m)
nponyktu | (— cdpakTopu Ha KIeTOYHA AU epEeHIjanuja)

(— MHXHOUTOPH HA KJIETOYEH MOTUIINTET, MHBA3M]a
U MeTacTa3upame, peryjJaTopu Ha TPAHCIYKIHja)
(— ”HXUOUTOPY HA AaHTUOTEHEe3a)

v
HOpMaﬂHa .................................................................................. > MaJII/IFHO aHTepHpaHa
KJIeTKA A KJIeTKa
v
KOHTpOJMpaHa HeinepeHIMPaHOCT
nudpepeHnujanyja
{, v
KOHTpoJnpaHa fenda HEKOHTpOIMpaHa jienda
v
KOHTpOJIMpaHa HEKOHTPOJIMpaHa
aHrmoreHesa aHrmoreHesa

(dpakTOpM Ha pacr)
npOAYKTH (MHXUOUTOPH Ha ucepeHIrjanuja)
A (cTuMyTaTOpPH HA aHTUOTEHEe3a)

IIpoTOOHKOTEH

I'paghuxon 1. Dynkyuja Ha HOpMAAHA KACTUKA U HEj3UHA 2eHCKA pezZyaayuja
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I'pagpuron 2. lllemaiticku fipukas Ha aHailAa3uja Ha eOHA KAeIKA HUKY.Ael 00
HOPMAAHA KACWIKA U HEeJ3UH UOHAIUAMOULEH PA360] 60 MAAUZEH ULYMOD

dazata BO KOja TYMOpPOT ce pa3BuUBa, O MOMEHT Ha Herosa
NeTeKTHOWITHOCT (TyMOp of 1 caHTMMeTap), € O3HaueHa KaKo MPEeTKINHNYKA,
naTeHTHa (pa3a. 3HaejKu Aeka BpeMeTo MOTPeOHO Jla ce AYIUIpa TYMOPOT Ha
nojkara e Bo omcer of 23 no 904 nena, nmpoceuno 100 fmeHa, 3a ga craHe efeH
TyMOP, IOTEKHYBAjK! Of] €lHA KJIETKa, NajanabuiHa Maca of 1 caHTumeTap BO
NpeYHuK, MOTpeGHO e Toj ma mma 10° kieTkm, ogHOCHO fa momumHat 30
BPEMEHCKHU NMEePHOAM Ha AYIIUpame, OJHOCHO Aa moMuHat 10 roguHu — 1ITO
IIPETCTaByBa IPETKINHINYKA (pa3a.

Kora Bo TyMOpoT Ke ce pa3BujaT JOBOJIEH OpO] KIIETKH, CO CHUTE
KapaKTepHUCTUKM Ha MAJIUTHOM (Toa Kaj moroyieM Opoj TYMOpPH ce jaByBa BeKe
Opu YEeTBPTOTO WIM TNETTOTO YABOjyBame), KOora TYMOPOT He € VIITe
neTeKTabuieH, ofjpefieHa Irpyna KJIEeTK! NMpeKy JuMpHaTa WIK NPEeKy BEeHCKaTa
IUpKyJanydja ce pacejyBa HU3 OPraHu3MOT M Ha HOBHUTE MecTa opmupa
’KapuiiTa Ha MHKpoMeTacTa3u. MukpomeracTasuTe, KakKo ¥ HPHUMapHHOT
TYMOp, IOTEKHYBaaT Off efJHa KJIeTKa Koja cO MHTEH3UBHA JleJ10a U KJIOHUpae
co3/]aBa HOBU TyMOpo3HH Macu. ITopaan Toa mITO TYMOpPHUTE BO METAaCTaTCKUTE
SKapuIITa JOIHAT BO Pa3BOjOT 3aj] MPUMApHUOT TyMOp co 4 0 5 IUKIyCH, BO
MOMEHTOT Ha OTKpUBambe Ha TyMOpOT (rosemuHa off 1 1o 2 cM) kapumiraTta Ha
MeTacTa3uTe ce cé YIITe BO NMPEeTKIMHUYKA (hpa3a, KIMHUYKN HEeleKTaOUITHH.
JIOKONKY MaJMTHOMOT C€ TpeTHpa caMoO JIOKOPETMOHAIIHO, HajyecTo 1o 2 jo 3
TOIMHU Off TPETMAHOT ce pa3BUBaaT KIWHUYKHI MeTacTa3uTe.
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I'pacpuron 3. lllemaiticku tipuka3 Ha pazéoj Ha MAAUZHUOUL UEYMOD

Cekako, UH BUBO IPOIIECUTE KOM CE€ OJIBUBAAT BO MAJUTHOMOT CE€ MHOTY
MOCIOXEHN U Ce yIITe He ce AoBojHO ucnutaHu. [Ipen ce, pa3BojoT € BO
3aBHCHOCT OJf TEHCKaTa KOMMPAHOCT Ha KJIeTKaTa Ha MAJUTHOMOT, HEJ3UHUOT
TEeHCKY MOTEHIMjal 3a Aen0a, Hej3uHaTa aHarias3nja, CliocCOOHOCTAa HA UMYHUOT
CHCTEM JIa ja Mpeno3Hae MaJluirHaTa HeolJla3Ma 1 fia fiejcTByBa Bp3 Hea. Tyka ce
" JOKaJHUTE (PaKTOPHW BO rpajlaTa, pa3BojOT Ha HOBATa BacKyjapu3alnuja BO
TYMOPOT, JIOKAJIHA KpBapewa, HEeKpo3u. 3HaUaeH € W MAJUTHUOT MOTEHIM]jaT
Ha TYMOPOT 3a JlaBamke Ha JajieYHN MeTacTa3’, KakKo W CIOCOOHOCTa THE Jia ce
BrHE3J]aT BO OPTaHHTE W TIOHATaMy Jia ce pa3BuBaar. (67)

CpegHOTO BpeMe 3a TOjaBa Ha CHCTEMCKHM MeETacTa3u € 3aBUCHO Off
nopeke akTopH, IpeJ Cceé Off arpecuBHOCTa Ha TYMOPOT, OJHOCHO Of
ouonorujata Ha TyMOpOT. COOABETHO, MPOCEYHO NALMEHTUTE CO HETATHBHU
auM(pHU XKITE3qU CO METACTaTCKM J[EeNO3UT, MOXKE fa J00UjaT CHUCTEMCKH
MeTacTa3’ Nno 5 roguHu. [I0KOJKY ce MO3UTUBHU NOBeKe Off 4 MUMQHU KIE3IH
CO METaCTaTCKM JICTIO3UT WJIM aKO MMaaT JIOMOo audepeHupan Tymop (rpaayc
[11), cucTemMcku MeTacTas3m MOXKe J1a fooujaT mpocedHo 1o 2 roguau. (137)

IInpemwe

MeTtacrazupameTo € efHa Off OCHOBHUTE KapaKTepPUCTUKH Ha
MaJINTHATE TYMOPH W MPETCTaByBa CIOKEH MpOIleC Ha TPAaHCMUCHja W PacT Ha
KJIeTKa Off IPUMapHUOT MaJINT€H TyMOp, HAaIBOP Off HETOoBaTa JIoKaan3alyja, Ha
ApyTH JOKajdu3aluu, Kaje INTO KJETKUTe CcTacyBaaT MO JHM@OTEH, IO
XeMaTOT'eH WJIH 110 JIPYT IMaT Ha MMupewe, BO HoBH Tymopu. (158, 179)
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[Topagu BakKBOTO CBOjCTBO, MAJMTHOMOT Ha J[OjKaTa BO MOMEHTOT Ha
MUjarHOCTUIMPAhE HAjueCTO MMa IaJieHO CUCTEMCKH METacTa3y M MpeTCTaByBa
cHCTeMCKO 3abonyBame. (22, 88, 89, 101)

PacToT 1 pa3BojoT Ha MeTacTa3uTe, 0COOEHO TOKOJIKY Ce JIOKATU3UpaHu
BO BUTAJHUTE OpraHM, € PUUKMHA 32 CMPTEH MCXOJ] Ha OBa 3a00yBatbe.

[IupewmeTo Ha MATUTHOMOT MOXKE Jia €:
1. JlokamHo
2. Permonajuno
3. JlaneyHo

JIokanHO mMpeme Ha MaTUTHOMOT Ha I0jKaTa

JIokanHOTO HIMpewme BO JOjKaTa MOXKE fa € JIOKAJHO IIMPEHE BO
OKOJIHOTO TKMBO Ha JI0jKaTa, KO€ € HEMOCPeHO A0 TyMOpoT. OBa mupeme € 1o
naT Ha MH(QUITpanudja Ha OKOJHOTO TKUBO, Off MPUMAPHUOT TyMOp, KOE€ ce
O[BMBa BO CHTE IpaBUY, I1a Ha IPEceK TYMOPOT MMa SBe3jojuka ¢gopma
(LeHTpaIHO MOCTAaBEeH TYMOD U NepU(EPHO JICHTOBUIHU CEHKM ).

Pernonanno nmmpemwme

PernoHanHoTO mMpeme HA METacTa3uTe € HajuyecT HAauYMH Ha HHUBHO
HIUpEHE, IPA IITO MAJIWTHATE KIIETKU IITO HABJIETJIE BO JIMM(HUTE CafoBH,
npeky auMmd@pHaTa LUpPKylIalnuja, ce yrnaTyBaaT KOH JPEHaXKHUTE JUMQHU
xne3gu. JIumdpHuTe Xite3au ce npBUOT (PUITEP Kajie IITO MAJIUTHUTE KIIETKU
MOKeE Jla ce 3aApXKaT ¥ Aa COo3AajaT >KapHIITe HAa MaJUTHHU KJIETKHU, KOe Ke ce
MaHu(pecTHpa KakO MHKPO WIM Makpo MeTacTa3a BO MOMEHT Ha
NUjarHOCTUIMPake Ha MpUMapHUOT Tymop. (155,179) Konky m kom numdpHI
jaznu Ke OupaT 3adaTeHW CO MeTacTa3u, 3aBUCH O] JIOKajluW3alyjaTa Ha
TYMOPOT.
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I'pagpuron 4. lllemaiticku Gipukas Ha pezUOHAAHO WUperbe Ha Melllacitiazuitie 00
MAAUZHOMOI HA 00JKA

3acareHocta Ha AUMQPHUTE ja3nd BO AKCUAAPHAWIA jama 3aBUCU Of
JoKanu3anmjaTa Ha TYMOPOT, O HEroBaTa XMUCTOJIONIKA U ePEeHINPAHOCT, Off
rojieMrHaTa Ha TYMOpOT 1 off Apyru ¢dakropu. (134, 135)

JIumdHuTE ja3nm BO aKcWJapHATa jamMa Ceé HajuecTo MPBOTO MECTO Ha
IIpeHhe Ha MAJIUTHOMOT Ha JojkaTa. 3HaejKu jeka JuM(HUTE ja3lid BO
aKkcWjapHaTa jamMa ce TOJICNICH Ha TPW KaTa BO 3aBUCHOCT Off JIOKauwWjaTa, u
lleKa HajYecTo MUPEHETO Ha METACTA3NUTE € MIOCTAITHO MO0 KaTOBH, IUCEKIAjaTa
Ha aKCWJIapHaTa jama cO OTCTpaHyBakhe Ha CHTE JKIIE3M Of] Hea € KypaTHUBHO,
CO JIOKOPETHOHAJIHO J[I€]JCTBYBak€ Ha 0o0jecra, a HMCTOBPEMEHO ce JoO0uBa
nparoreHa nHopMalmja 3a CTaliyMOT U TIporHo3aTa Ha 6osecra. (220)

Jlane4Ho mupewmhe Ha MaJITUCHOMOT Ha JlojKaTa

ITokpaj TOKAITHOTO M PETMOHAIHOTO LIMPEHE HA MAJTUTHOMUTE, THE
nMaaT KapaKTEepUCTHKa M 3a JAJIEYMHCKO IIAPEHE, 3a I0jaBa Ha MaJeyHu
MeTacTas3H.

IIupeweTo o NpUMApPHUOT TYMOP BO METACTa3UTE HAjUYECTO HACTAHYBA
CO HABJIETYBak€ HA MAJINTHM KJIETKU BO JUM(HATa HUPKYJIaudja — aumgpozeHa
oucemunayuja. Ilputoa, OMIO IUPEKTHO MPEKY aHACTOMO3MPAUYKUTE JUMQHU
cajloBU Ha 0eNMOT ApO0 WK HA LIPHUOT APOO cO TUM(MHUTE CaJOBH HA I0jKaTa,
WM TIpeKy BEHCKaTa IUpKyJlalyja BO KOja ce BjieBaaT JUMQHHUTE MaTUIITA,
HACTaHyBa IIMPEHE HA METACTA3UTE BO OPraHUTE.

IIupewmeTo HAa MATUTHOMOT Ha JJ0jKaTa HUA3 TEJIOTO, METACTA3UPABETO,
MOKe Jla HacTaHe U MPeKy KpBHATa LUPKYJIalnja — XeMaillo2eHa OUCEMUHAUU]A.
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Kannuka

Ilo3HaBajKku I'M ONIUTUTE KAapaKTEPUCTHMKU HA MAJUTHUTE TYMOPH,

MaJIMTHOMOT Ha JlojKaTa MOKe Jla ce MaHu(ecTrpa co:

1. JIokajgHM CUMIITOMU — IIITO MPOU3JIETYBaaT Of] PUCYCTBOTO HA TYMOP
BO rpajiara.

2. PernoHajHd CHMOTOMHM — INTO TPOU3JIETyBaaT Off MPHUCYCTBO Ha
MeTacTa3u BO PETHOHAIHUATE JTUM(HU ja3iIn.

3. CucTeMCKM CHMIITOMH — IITO TMPOU3JIETyBaaT Ofi TPUCYCTBO Ha
MeTacTa3| Off IpUMapHUOT TyMop 1o TeoTo. (18, 98, 101, 118, 178, 219)

Bo rpynaTta Ha 10KaJHM CUMIITOMH ce€ BOpPOjyBaaT KJIMHUYKUA CUMITOMU

HITO Mpoun3JjieryBaaT oJf NpUCyCTBO Ha TYMOPOT BO Ir'pajjaTa, v Toa:

nananabuneH 6e300yeH TymedaxkT

00THO oceTnunBa TyMedakiyja

peTpakiija Ha KoXaTa Hajl TyMe(aKTOT

[PBEHWJIO HA KOXKaTa

3roJieMeHa TeMmIepaTypa Ha rpajarta

peTpakiyja Ha MaMuIaTa

epo3uja Ha OpajaBuIaTa

cekpenuja o OpajaBuiara (Koja MOXKe Aa Ouje cepo3Ha, MypyJIeHTHA,
MJIeYHAa M KpBaBa, KakBa IITO € HAjuyecTO NMPU MAIWTHUTE TYMOpPHU Ha
lojkara)

(pukcupanocT Ha fojkaTa 3a MOAJIOraTa, 3a MEKTOPATHUOT MYCKYJI
(ocobGeHo mpucyTHa Kaj HampegHaTH (OpMH HA MaJMTHU TYMOPH Ha
nojkara)

nedopmaimja Ha ojkaTa

yJiepalyja Ha fojkara

pacnarame Ha ojKaTa, Koja € [eJIOCHO MPETBOPEHa BO TYMOP BO pacnaf.

Hajuecto manurHoMor Ha fiojkaTa ce MaHudecTupa Kako 0e300JiHa

TymMedakiyja JIoOUApaHa BO TOPHUOT HAJIBOPEIIEH KBaJ[paHT Ha jojkata. Ha
BTOPO MECTO MOXE J]a € JIOIMPaH BO JOJHUOT HAJBOPEIIEH KBaIpaHT, MO IITO
cleflyBa peTpoMaMMWJIapHaTa JIOKanu3alyja, MMa TOPHOBHATPEIIHUOT W, Ha
KpPajoT, TOTHOBHATPEIIHAOT KBA/[PAHT.
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Cauxka 1. Maauzrnom na 0ojka

Bo rpynara Ha periOHa/IHU CUMIITOMH, HITO C€ JOJIKAT Ha IHUPCHE Ha

MaJINTHOMOT BO PETHMOHAHUTE JUM(QHU ja3iu, BO aKCWJIapHaTa jama craraar:

6e3007H1 TyMe(aKTh BO aKCHJIapHaTa jama

O0JIHO OceTNNBH TyMe(aKkTH BO aKCUJIapHAaTa jama

royieM TyMmeqakT, MOJyJ00yaupaH, JOUUpaH BO aKCHJapHaTa jama, Koj
HajyecTo € (puKcupaH BO Hea

OOJIHA OCETIMBOCT, OTPIHATOCT BJIOJIK pakaTa, Off CTpaHaTa BO 4YHja
na3yBHa (aKCUJIapHA) jaMa MOCTOu TyMe(akT

OTOK Ha pakara, Off CTpaHaTa BO KoOja Ma3yBHa (aKcuiapHa) jaMa MOCTOM
TymeQaxkT.

Bo rpymara Ha cucreMckM KIMHUYKM MaHudecTauuu ce BOpojyBa

pasHOBHUIHaA TIpyIlla Ha MaHI/I(bCCTaIII/II/I KOu CC JOJIZKAaT Ha MIpUCYCTBO Ha
MeTactasn BO Tenoro. CuUMNTOMHTE ce€ 3aBHCHHU (01 JIOKaHI/IjaTa Ha
METACTATCKHUOT JCIIO3UT. Bo oBaa T'pymna Ha CUMIITOMH BJICTYBaaT:

omnuTa ciaadoct

BpTOIJIaBALA

rajielkhe Co oBpaKame

r1aBOOOJIKH

HEBPOJIOIIKY UCTIay (XeMUuIapesn, XeMHUIJIETH, CEH30pHU OTCTanyBamba
up.)

HapyllyBame Ha BUOT

OOJIKH IO TEJIOTO

NACIHea

TyLIeHe

OTOK Ha CTOMaKOT

1ojaBa Ha XOJTUIA

nojaBa Ha OTOLHU

1ojaBa Ha TyMe(aKTH 110 TEIOTO U AAP.
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[ujarnocTuxka

PanaTa peTekiyja Ha MaJIUTHOMOT Ha JI0jKaTa € OCHOBEH IPEAyCcioB 3a
yCIEIIeH TPeTMaH.

Co cBojaTa JOCTalHOCT 3a Mperjef], JojkaTa OBO3MOXYBa PeIaTUBHO
pPaHO AMjarHOCTULMpame Ha MajnurHoMorT. Op fpyra cTpaHa, ¥ pa3BOjOT Ha
COBpeMeHaTa TEXHOJOIWja OBO3MOXKM pa3BOj Ha MHOTYOpPOjHM HOBHU
IUjarHOCTUYKHU TTOCTANKH.

3a ujarHocTUIMpame Ha POMEHN Ha Ji0jKaTa, BO CMUCIIa HAa MAJIUTHOM,
Ha pacroJjiaramhe HU Ce CIeJIHUBE UCleyBama:

Camnopernen
Knunnuku nperien
Pagnonujarsoctuka (Mamorpacduja u/unu exoromorpaduja)
duHa TeHKouUrneHa OMOICHja CO IUTOJOIIKA aHAIN3a
XupyplIKa eKIi34ja co XUCTOIOIIKA aHAIN3a
CT
NMRI
Hujadpanockonuja
Tepmorpaduja
Honnep yntpacoHorpaduja
. ITo3uTpoHcko emucroHa Tomorpaduja
Papnonsoroncku ucinenyBama
. EHplockonuja Ha JyKTyCcu
AcnmpanuoHa 6WOTICHja Ha TKUBEH IWIMHIAP (Core Guorcuja)
. Bopena ouoncuja
¢ yIATpa3By4YHO
¢ crepeotakcuuka (137).

e il ol

[ S g S Gt

Mako Ha pacnosarame HHM € Iej1aTa OBaa [tajieTa Ha NCIUTYBamwa, CelNak,
CEKOJIHEBHO PYTUHCKY ce TPUMEHYBAaT:

1. xnmuHUYKY Tperen

2. paIuMoJIONIKO uclenyBame (Mamorpaduja u exorpaduja Ha A0jKU) 1

3. ¢omHa TEeHKOWTIIEHA OMOTICHja WJIM TKUBHA OHMOTIcHja (Core Gmorncuja).

IIpumenaTa Ha [ApYrM AWjarHOCTUYKM TOCTANKM € WHAUIKMpPaHa BO
CEJIEKTHBHU ClIyyad, BO KOM HE € yClleaHO Jla ce TOCTaBM [ujarHo3a co
CTaHAApAHNATE AMjalHOCTMYKM TOCTAlK¥, a NPHUTOA ce caka fAa ce Hu30erHe
MpUMEHa Ha XUPYpIIKa €KIHU3Uja U XUCTOJIOIIKA aHaIn3a; KakKo U BO COCTOjOn
KOra He TIOCTOM NaJnabuiIHa Je3uja Ha JojKaTa.

ITpu nocroewe Ha HemannaOuIHa Jie3nja Ha I0jKaTa, IeTeKTUpaHa OUo
CO YATpa3BYK WU cO Mamorpaduja, eceHlijadHa Ba’KHOCT MMaaT BOJICHUTE
O6uonchu co yITpa3ByK WU moja Mamorpadwuja (cTepeoTakcnyHa), OWio ja e

(pHa TEHKOWIJICHA WM acmupalyroHa OWOINCHja Ha TKUBEH NIUJIMHAAp — COre
ouorncuja. (134)
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Crejuunr (oapeayBame cTaTuyM Ha 60JIeCT)

Bo nujarHOCTMYKMOT MPOTOKOJ Ha MAJUTHOMOT Ha JOjKaTa OCOOEHO
3HAYajHO € CTejIMPAHkEeTO Ha MAJWTHOMOT Ha J0jKa BO MOCTONEPATUBHUOT
Nepuof, Kaje 3a CTeJIMHI ce KOPUCTAT CUTE IMPETXOAHO NOOUEHU MOAaTOLH, a
ce HaJOIOJIHyBaaT CO NOAATOLM Off XUCTOJOIIKATa aHalIW3a, Kako IITO ce
roJIeMHUOT OpOj MMYHOXHUCTOXEMMCKHM aHaju3M Ha MpenapaToT AOOMEeH Co
XApypLIKaTa UHTEPBEHIIM]A.

Bo IMOCTONICPATUBHUOT nepuong ce npuMeEHyBaaT CIIE€JHUBEC
JII/Ij AI'HOCTHUYKU IMOCTAIIKH:

1. Makpockorcka aHaji3a Ha IpenapaToT

2. MI/IKpOCKOHCKa dHaJIn3a Ha MapruHUTC Ha IpeapaToT

3. Jlerekuyja Ha XMCTOJIOIIKUOT TUI HA TYMOPOT

4. OppepyBame Ha pPTNM

5. JleTekuuja Ha €CTPOTrE€HCKU U MPOreCTEPOHCKH PElEeNTOPH Ha TYMOPOT

6. OHK - flow citometrija

— ofpenyBame ¢ ¢paza
— ofipefyBame IIONANja Ha KIETKH

7. OnpenyBame KaTencut [

8. OnpenyBame Ha Ki-67 nHeKc

9. OppenyBamwe Ha p53

10. OpgpenyBame Ha HER-2.
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TNM cragunym

Cnepgnara asza e gepunupame Ha PTNM craguymMoT, KOj ce offpeayBa co
neguHupame Ha BpegHocTu 3a T, N, M moOumeHm op nmpemapatoT, cO HErosa
XHCTOJIOIIKA aHaJIu3a.

1. Tonemunara Ha TymopoT (T)

Bo 3aBucHocT off rojeMmHaTa Ha TYMOPOT — H3MEPEHHOT HajrojieM

IIPEYHUK U3Pa3eH BO MINIMMETPH, TYMOPUTE CE MOJECIICHH HA:

TX — He € OBO3MOXKEHO UCIIElyBalkhe HA KAPAKTEPUCTUKY Ha
TYMOP
TO — He MOXKe f1a ce OTKpHE IPUMAaPEH TYMOP
Tis — Tymop Bo in situ ¢popma, M.Paget 6e3 feTeKTUOnIIEH TyMOp
T1 — TymoOp co rosemuna o 20 MUIUMETPU
Tla — TymMOp 10 5 MUJTUMETPHU
T1b — Tymop op 6 no 10 MunumeTpu
T1lc — Tymop on 11 go 20 munumeTpu
T2 — Tymop co ronemuna ofi 21 fo 50 MunumeTpu
T3 — TymMop co rosiemuHa norosiema o S0 MUJIIMETpU
T4 — TymMOp KOj ' UH(PUITPUPA OKOJIHUTE CTPYKTYPH
T4a - TyMop KO] ja wuHpUITpUpPA MEKTOpajHaTa
MyCKyJaTypa
T4b — Tymop KOj ja mHpHUITpUpa KOXKaTa (BKIYIUTEITHO
yJiepauuu, efeM Ha KoxaTta — peu de orange, CAaTEIUTCKH
HOJIYCH Ha KOKaTa Ha UCTOCTpaHaTa A0jKa.
T4c - TymMOp KOj TIHM UHPUIATpPHpPaA KOXKaTa W
MycKyJaTypaTa
T4d — nHIaMaTOpEeH KapIHOM.

2. Xwucrosnouika audepeHupatoct Ha TymopoT (G), Kajie BO 3aBUCHOCT
ol Au(EPEHIUPAHOCT Ha KJIETKUTE Ha TYMOPOT, TYMOPHUTE C€
MOJIEJIEHN Ha:

G1-p0o6po nupepeHnmpan TyMOpu
G2 — cpenHo udepeHIupaHn
G3 — nomo pudepeHIupany u

G4 — aHamIaCTUYHU TYMOPH.
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3. Craryc Ha 3apaTeHOCT Ha JIUM(HUTE K311 — 32 J1a ce Aaje OArOBOp AeKa
€ U3BPIICHO UCTIUTYBakhe HAa NAa3yBHUTE (aKCUITApPHUTE) TUM(HH jasIiu,
moTpeOHO € Jla ce N3BaJIeHN U ucnuTanu HajMasnky 10 numduu jaznm of
rma3yBHAaTa jama.

NX — He MOXKe Jla ce UCIUTAaT aKCUIIapHUTE TUM(HHU ja3au
NO — Hema 3adaTeHn TUMQHH ja37IU CO METACTATCKU JETIO3UT
N1 — 3acpaTeHu ce TuM@HUTE ja37u BO UCTOCTPaHATa aKCUJIapHa
jama
Nla — camo MukpomeTacrasa He norojiema of 0,2 um
N1b — meTacra3a Bo nuMdeH ja3oun nmoroiema of 0,2 um
N1bi — meTacTa3a Bo 1-3 numdHM XKie3au, Koja
o6uno mnorosema of 0,2 UM 1 cuTe MOMaIn
of1 2 M
N1bii — meTacTa3u BO 4 win nmoBeke JuMQHA
KJe3nu, Koja ouso norojema ox 0,2 um u
CHTE IOMAJIX Off 2 UM BO HAjTOJIEM MPEYHUK
N1biii — mpo6GuB Ha Karicysia Ha JuMdHa XKJe3/1a Of
MeTacTasa BO KJe3fia moMaina off 2 UM BO
MPEYHUK
N1biv — MeTacTa3a Bo nuM@Ha Kje3/1a morojiema
Ol 2 IIM BO HAjTOJIEM IPEYHUK
N2 — 3acaTenu ce TuM@HUTE ja3iIu, BO UTNICHJIaTepaHaTa
aKCUWJIapHa jama Koja € (pukcupaHa 3a OKOJHUTE CTPYKTYPH
N3 — 3acdaTeHu ce napacTepHaJTHATE UTICUTIATEPATHU TUMQPHI
jas3yy coO METacCTaTCKU IEO3UT
4. IIpucycTBO Ha CUCTEMCKHU MeTacTa3u
MX — He MOKe f1a ce eTEpMUHUPA IOCTOEHE Ha METacTa3u
MO — He e foKaKaHO MPUCYCTBO HA CUCTEMCKHU METacTa3u BO
TEJOTO
M1 — gokaxaHo € IPUCYCTBO HAa CUTEMCKU METacTa3u BO TEJIOTO,
MpU IITO BO 3aBUCHOCT Of] TOA KOM OpraHu ce 3aaTeHu, ce

JOflaBa O3HAKa HA COOIBETHUOT Opra. (134)

33



Cnopen BpegHOCTUTE Ha oOBaa Kiaacudukanuja, KOPUCTEJKH ja
knacudpukanujata Ha UICC u AJCC o 1997, TymopuTe ce mojeaeHu BO YeTUpU
KJIIMHUYKY CTaJIMyMH Ha KOM ce Haora Gonecra, u Toa: (221)

0 CTaguyM Tis NO MO
I CTaguym T1 NO MO
IHA  craguym T0 N1 MO
T1 N1 MO
T2 NO MO
1B craguym T2 N1 MO
T3 NO MO
IIA  craguym T0 N2 MO
T1,2 N2 MO
T3 N2 MO
[1IB  cragnym T N3 MO
T4 N MO
IV craguym T N M1

Hedunupajkm ro cTafuyMOT Ha 3a00JyBamETO BpP3 OCHOBA Ha
roJeMruHaTa Ha TYMOPOT, 3adpaTeHOCTa Ha TUM(HUTE ja3JId U PAIIMPEHOCTA Ha
6oJiecTa HU3 TEJIOTO, BCYIIHOCT, Ce OfpelyBa MporHo3ara Ha 6oyecTa U BOETHO
ce ofipeflyBa TEPAUCKUOT MPOTOKOJ 32 MOHATAMOIIIEH TPETMaH.

Cnopen Toa, Bo 0 cTaguyMm ce OHME MAIMEHTH Kaj KO MOCTOM MaJIurHa
ajTepanyja Ha KJIETKH, MefyToa LENHOT Hpolec € JOUMPAH HCKIYUYMBO BO
allMHYCUTE WM KaHaJyuWmkaTa Ha JojkaTa, 0e3 Ja HacTaHe NpoOWBamkEe Ha
O0a3anHata MeMmOpaHa. [Ipu 0BOj craguyM HeMa MpOOMB BO OKOJIMHATA, HUTY
JIOKAJTHO HUTY PErMOHAJIHO, a YIITE MOMAaNKy fAaleYHO HIMpEeHhe Ha MAIUTHUTE
kieTku. bonecra e patena Ha camnoT nouyeTok. [Iporno3ara e Hajgoopa.

Bo | cragiym ce manmeHTH Kaj KOM IOCTOM MHBA3MBEH TyMOP BO JI0jKaTa,
HO HEroBHOT HAjrojieM AujamMeTap He ja mpemuHyBa rpanunarta o 20 mm. Toj
TyMOp € Jokanu3upaH. He mocrom geTekTaOuiaHO MMpewme Ha OoljiecTa KOH
pErHOHANIHATE JUM(QHU ja3lId, a YIITE IOMAalKy CHUCTEMCKO IIUPEHE BO
faneyHuTe opraHu. bomecta e BO mnodeTHa (pasa, craHyBa 300p 3a
JIOKaJIu3upaHa OOJIECT U CO COOABETHA Tepaluja MporHo3ara e foopa.

Bo A cTtagnym ce HaofaaT manyeHTH Kaj KOu:
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— HE MOCTOM AETEeKTaOWIIeH TyMOp BO Ji0jKaTa, HO TMOCTOjaT MPOMEHETH
TuM(}HY ja3nu BO aKCWJIapHATa jaMa CO METACTAaTCKU AEHO3UT Off MAJUTHOM Ha
lojkaTa, KoM He TH 3aakaaT OKOJIHUTE CTPYKTYPH.

— MOCTOM TYMOpP BO J0jKaTa co HajroieMm paujametap Ao 20 MM, HO
MOCTOjaT W MPOMEHETH JUM(QHU ja3Nu BO aKCHJIapHATa jaMa CO METacTaTCKH
IETIO3UT, KOU He T'U 3adpakaaT OKOIHUTE CTPYKTYPH.

— MOCTOM TYMOp BO fiojkaTta co mpeuHuk of 20 mm jgo 50 MM, Ge3
MPOMEHU Ha TUM(HUTE ja37IM BO aKCUJIapHATA jama.

Kaj cuTe oBMe mamueHTH HE MOCTOjaT JETEKTAaOWIHH METacTa3W BO
opranute. boinecra oBfie € nokanu3upaHa u 6apa Kako JIOKOpErHoHalIHA TaKa U
cHCTeMcKa Tepanuja.

Bo I1B craguym ce HaofaaT manueHTH Kaj KOU:

— IIOCTOM TYMOP BO fiojkaTta co npeyHuk of 20 MM 1o 50 MM, HO ocTOojaT
IpOMEHETH JUM(HU ja3au BO aKCUJIapHaTa jamMa cO METacTaTCKU JIETO3UT Off
MaJIMTHOM Ha JI0jKaTa, KoM He ' 3a(pakaaT OKOJIHUTE CTPYKTYpPH.

— IOCTOM TYMOpP BO JI0jKaTa cO MpeyHuK norojem of 50 MM, HO HeMa
IIPOMEHU Ha JUM(HHUTE ja3/Ii BO aKCUJIapHaTa jama.

Kaj cure oBMe nanueHTH He MOCTOjaT JAETEKTAOWIHM MeTacTa3u BO
opranute. OBie cTaHyBa 300p 3a JIOKalIM3upaHa OoJecT Koja 6apa ceprmo3eH
JIOKOPETMOHAJIEH U CUCTEMCKH TPETMaH.

Bo IllIA craguym ce HaofaaT malMeHTH Kaj KOM MOCTOW MAaJUTHOM BO
lojKaTa co Koja OMJI0 rojieMruHa, HO BOETHO MOCTOM 3apaTeHOCT HA TUMQHUTE
ja3ny BO akcuJapHaTa jaMa CoO METACTaTCKHU AENO3UT, IPHU LITO KIE3AUTE TH
uHUIATpUpaaT OKOJHUTE CTPYKTypu. Kaj cute oBMe maymueHTH HE MOCTOjaT
NeTeKTaOUIHU MeTacTta3u BO opranuTe. OBe craHyBa 300p 3a JIOKaJHO
HampejgHaTa OOJecT Kaj KoOja € MOTpeOEH CEepHO3€H JIOKOPETHOHAIEH U
CHCTEMCKH TPETMaH.

Bo IlIB craguym BieryBaaT MalieHTH Kaj KOW MOCTOM MAaJUTHOM Ha
liojKaTa co Koja OWJIO rojieMHHa M MOCTOU 3a(paTEHOCT Ha MapacTepHAJHUTE
UICUIaTePaIHU JUMQHH Ja37Id CO METACTATCKH JIETIO3UT, U TOCTOU TYMOP BO
llojKaTa co Koja OWJI0 roJieMrUHa KOj TM MH(PUIATPpHUPaA OKOJIHUTE CTPYKTypHu. Kaj
CHTE OBHME NALMEHTH HE MOCTOjaT AeTEeKTaOWIHA MeTacTa3u Bo opranute. Opfe
CTaHyBa 300p 3a JIOKajJHO HampefHaTa OoJecT Koja, JIOKOJKYy HE MOXKe
XUPYPLIKH fla ce€ TPETHpPa, Ce TPETUpa CO CUCTEMCKa Tepanyja.

Bo IV cragmym BieryeBaaT manueHTH €O Koja OWJIO TrojieMHHa Ha
MaJIUTHOM BO JI0jKaTa, cO KOj OWJIO cTaTyc Ha 3aaTEHOCT Ha aKCUJIAPHUTE
TUM(QHA ja3aud CO METACTaTCKU JEHNO3WUT, HO CO JI€TEeKTAOWJIHU CUCTEMCKHU
MeracTa3u. bonecra oBie e BO HampefgHaTa pa3a, MeTacraTcka OOJecT.

Bonecra Gapa TpeTMmaH co cucremcka tepanwmja. [IporHosara e HEMmOBOIHA.
(137)
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Tepannja

TepanuckuoT npucran Ha OOJHUTE CO MAJIWTHO 3a00yBame Ha J0OjKa
Tpeba fa Oujile TUMCKM M KOMIUIEKCEH, IPU IITO MOTPEOHO € CEeKOj CiIyuaj
noceOHO Jja ce pasriiefia U MHANBHUYAIHO fla C€ JOHECE OJIyKa 3a TPETMAHOT.

Ha pacnonarame Ha TUMOT My CTOjaT CIEHUBE TEPANMMCKUA MOAITUTETH:

1. Xwupypiika Tepanuja

2. 3paynHa Tepanuja

3. XeMuoTtepanuja

4. XopMmoHOTepanuja

5. AmyHoTepanuja

6. Ilcuxorepanuja. (18, 54, 117, 165, 174, 213, 267)

1. Xupypika Tepanuja

Xupypikarta Tepanuja € efiHa Off Haj3HaYajHUTE aJKh BO TPETMAHOT Ha
MaJIMTHHATE 3a00JyBama Ha lojkaTa. Bo oBaa rpyna crnarfaar:

1. Xupypmku WHTEpBEHIMM HAa MaJUTHOMOT Ha JIOjKaTa
(pagukamHU MacTeKTOMUja, KBaIpaHTEKTOMHja CO aKCHIIapHa
TuM@paIeHEKTOMH]a ).

2. Xupypruja Ha akcWjapHaTa jamMa (3eMame NPUMEPOK —
sampling), mnapuujanHa auMdQageHeKTOMUja, paguKaHa
anM@paIeHEKTOMI]A ).

3. PekOHCTPYKTHMBHH OlEepanyd Ha JojKkaTa 10 pajgnKaiHa
omepanuja Ha fojkata (MHIUIaHTan@ja Ha MpOTeE3a,
PEKOHCTPYKIMja Ha JojKaTa CO MYCKYJ, PEKOHCTPYKIHja Ha
nojkata co TpaHcmo3unmja Ha ¢ie6). (18, 55, 118, 135, 168,
179, 220, 276)

1.1. XupypIliku "HTEpPBEHIIUU HA MAJTUTHOMOT Ha JlojKa

XUPYpUIKOTO JEKYBAKE € caMO e Off JIOKOPETHOHAHAOT TPETMaH Ha
MaJUTHOMOT Ha fojkaTta. HajuecTo ManurHOMOT Ha JojKkaTa MOKe fa ce
TpeTupa Xupypuiku. Vckiy4ok (KOHTpawHAWKAIMja 32 XUPYPIIKO JICKYBakhe)
mpeTcTaByBa: HaMpPEIHAT MAJMTHOM, MAJINTHOM CO JIOKaJTHA MH(UIATpaIdja Ha
OKOJIHUTE CTPYKTYypH, MH(IAMATOPEeH THUIN Ha MaJUTHOM Ha J0jKa, KakKo U
MOCTOEH-€ Ha METacTa3! BO OPTaHUTeE.

OcHOBHa 11eJ1 Ha XHpypIIKaTa Tepalnuja € JOKOPEeTHOHaIHa KOHTpoJia Ha
6oinecra. iMeHo, co xupyplikata Tepamnuja Tpeba fa ce OTCTpaHu TYMOPOT U
HAjYeCcTo JIOKOpEeTHOHAHUTE TMM(HU ja3u BO akcuiapHara jama. (18, 55, 67,
118, 135, 168, 179, 220, 276)

Bo mpakca craHmapgHU XHPYPIIKA MPOIEAypH BO TPETMAHOT Ha
MaJIMTHOMOT Ha JojKaTa ce: pajuKaiHaTa MacTekTomuja mno Madden u
KBaJIpaHTEKTOMHU]ja CO aKCcUIapHa JuM@ageHeKTOMHU]a.

IIpn MapeHoBaTa pajuKalHa ONEpanpja ce OTCTpaHyBa TKUBOTO Ha
JlojKaTa €O fed Off KoXaTa KoOja ja TOKpHBa, NMEeKTopaidHaTa dacuuja Ha
rOJIEMHOT NMEKTOPAJIEH MYCKYJ ¥ BO POJOJKETOK CE OTCTPaHyBa aKCHIIAPHOTO
MacHO TKaewe co JumdpHute ja3dnu Bo Hero. [Ipm oBaa omepanmja ce
couyByBaaT 00aTa NEeKTOPaTHU MYCKYJIH.

36



IIpn kBagpanTEeKTOMHjaTa C€ OTCTPAHyBa TYMOPOT M KBAJPAaHTOT Kajie
TOj e jommpaH (6apeM 3 UM O OKOJIHOTO TKHUBO Ha TYMOPOT Of I'pajaTa).
Ecrercknor pe3ynTtar € 3HAYMTENHO MOJoO0ap, BO OJHOC HA paguKaIHUTE
MacTeKTOMMM M TapljajJHaTa MacTEKTOMHU]Ja, OCOOEHO Kaj MOTroJeMH JIOjKH.
OBaa meroja, KOMOMHMpaHa cO 3payHaTa Tepanuja, AaBa 3aJl0BOJIMTEIIHA
JIOKOpETrMOHajIHa KOHTpOoJIa Ha OoJiecta. [leHecka rojieMmuHaTa Ha TYMOPOT HE
NpPEeTCTaByBa OrpaHMYyBayku pakTop 3a MpUMEHA Ha KOH3E€pBUpaAuKa
onepanmja, OCBEH IITO IO BIOIIyBa €CTETCKUOT pe3dyaraT. COOABETHO, KaKo
ropHa rpaHuIa Kajie MOXe Jja ce MPUMEHN KOH3EpPBUApAUKa ONepalnnja ce cMeTa
TYyMOp ofi 4-5 1IM BO ijameTap.

Tpeba ma ce ucrakHe JieKa CO HaMmalyBalke Ha OTCTPAHETOTO 3[IPABO
TKHMBO OKOJIy MAJIUTHUOT TYMOP C€ 3roJIeMyBa OIIaCHOCTA Of] 10jaBa Ha JIOKAJIEH
penauB (TIOBTOpYBake Ha OoyiecTa JIOKAJHO), a ce MOA0OpyBa €CTETCKHOT
pesyarar. [IpuToa, TOKOJIKY MapruHuTe Ha OTCTPAHETOTO TKUBO ce 3acaTeHn
CO JIeJl Ofi TYMOPOT JOKAaJIeH peuupauB Moxe ja ce mnojaBu kaj 20-30 %,
copefieHo co 5-10 % pOKOnKYy pabOBHTE Ha OTCTPAHETOTO TKUBO HE C€
3acpaTtenun co men on tymopot (free margins), Bo mepumon opm 10-rogunriHO
ciegewe. ToOKMy 3apagm Toa ja cMeTaMe KBajapaHTEKTOMHjaTa CO
akcuiapHaTa JuM@ageHeKTOMIja, Kajie MApTUHUTE Ha OTCTPAHETOTO TKUBO CE
cekoraii 6e3 MPUCYCTBO Ha TYMOPCKH KJIETKH, IOBOJIHO paJiKaHa olepaluja
CO pEeJaTHMBHO 3aJIOBOJIMTEIIHA €CTETCKM PEe3yJTaTH. YIITe MOBeKe, MTOKOJKY
OoBaa Tepanyja ce HaJONOJHU CO 3payHa Tepamnuja, OCOOEHO MOKOJKY
NIOTIOJIHATETHO C€ O3payl MECTOTO Ha TYMOpPOT, TIoOjaBaTa Ha JIOKAJIHH
penuIuBY € MpakKTUIHO He3dHauuTenHa. (5, 18, 55, 110, 118, 135, 168, 179, 202,
220,236, 257, 258, 260, 276)

1.2. Xupypruja Ha akcuiapHaTa jama

AkcunapHara auM@aJeHEKTOMHAja ce YIITE € CTaHjapjHa TepanucKka
npoleaypa Bo cuTe MOAM(UKAIMY HAa TPETMaH Ha MaJUTHOMOT Ha JiojKaTa.

Bopenn o ¢aktuTe feka MalWTHOMOT Ha [ojKaTa € CUCTEMCKO
3a00JlyBame, akcwiapHata JuMdQaJeHeKTOMHAja € caMoO  JIed  Off
JOKOpEruoHalIHaTa Tepanuja. AKcuiapHaTa JuM@ageHEeKTOMHja € Tpef ce
3HayajHa 3a CTEJIMHT Ha 3a00myBambeTo. Cé moyecTo ce MocTaByBa MpamambeTo
3a nmoTpeba off akcuiaapHaTa JuM@paJeHeKTOMIja U HEj3MHATA €KCTEH3UBHOCT.
(18, 55, 118, 135, 168, 179, 220, 276)

Bo MoMeHTOB akcuiapHaTa nuMdajeHeKTOMHUja Ha CUTe TPHU KaTa Ha
akCWJIapHaTa jaMa, Kako M akcwiapHa aumdaneHektomuja Ha | u Il kat op
aKCUJIapHaTa jaMa, TOKOJIKY He IOCTOjaT 3HallM 32 MAaKPOCKOIICKA METaCTaTCKU
JIETIO3UT Ce CTaHJap[HU Tepamnucku mocranku. (18, 54, 117, 133, 165, 174, 214,
268)

Ceé NOMHTEH3MBHU Ce 3aJI0XKOUTE 3a AETEKIMja Ha XKje3faTa cTpaxap
(sentinel lymph node) co maTpaonepaTnBHa amukanyja Ha 6oja (vital blue dye) n
PagNoOKOJION]], KOj MCTAJOKEeH BO KJe3[aTa CTpaskap, MHTPAONEPATHUBHO cCe
leTeKTupa co raMa-kamepa. [Ipuroa, JOKOJIKY BO Taa XkJje3fia He ce IeTEKThpa
METacTaTCK! JIEMO3UT, ce IMpernopavyyBa fAa HE ce IMpaBU aKCAJIapHa
nuM@aJIecHEKTOMHUja, a [la Ce HampaBu JOKOJKY BO HCTaTa XKJe3[la ce Hajue
MPUCYCTBO HA METACTATCKU JICTIO3UT.
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3acaTeHocT Ha akcWJIapHUTE TUMQHHM ja3JTU CO METACTATCKU IEMO3UT Ce
nerektupa kKaj 61,6 % op manuentuTe. Bo cpepuHM Kaje ce crnpoBeyBa
MaMmorpacKi CKpUHMHT 3a paHa JeTeKldja Ha MaJWTHOM Ha JojKa
aKCHJIAPHUTE JUM(HH ja3Nn ce MOPEeTKO 3aaTeHN CO METAacTaTCKH JEMO3HT,
kaj 20-30 % opn manmenTuTe. [TojaBa Ha ckokaukm MeTtactasm (SKip metastasis),
MPECKOKHYBalke Ha IeJl KaT JuMdHHU ja3nu, ce JaeTekTupa kKaj 1-3 % of
nanuenture. (112, 113, 130, 153, 182, 190)

EneM Ha pamoTo M pakaTa Iociie akcuiapHa JuMQaJeHEeKTOMHja €
3acraneH kaj 5-10 %, a Toj npoueHT ce 3rojiemyBa Ha 30-40 % AOKOJKY mocie
akcuiapHaTa JauMd@afeHeKTOMMja, aKCWiIapHaTa M CylpakjaBHUKyJapHaTa
(maTkayyHaTa) jama ce 3pavar. (4, 69, 198, 203, 210, 217, 218)

Tperman Ha paH cTaguyM Ha fosecTa

Pan craguym Ha mamuraomor (Craguywm |, 1)

XUpYypLUIKMOT TPETMAaH Ha PAHMOT MAJWTHOM Ha JojKara noppaszompa
OTCTPAaHyBalkE€ Ha TYMOPOT M aKCWJIAPHUTE JUM(HU ja3iad, IITO MOXE Ja €
MoauduIpaHa pajuKalHa MacTEKTOMHja WJIM KOH3EpBUpauka omnepanuja —
KBaJIpaHTEKTOMUja CO aKCHJIapHa auMdaieHekTomuja. (276)

l'omem Opoj crymmm ykaxkyBaaT JieKa NPEXUBYBAHETO M JIOKAJHATa
KOHTpOJIa Ha OoJiecTa cO NpUMEHa Ha KOH3epBUpauka onepaiyja € ueHTUYHa
CO OHaa Ha paguKanHaTa onepauuja. MHaukanuuTe 3a NpUMEHa Ha
KOH3EpBHUpPAUKU ONepanuu ce TOYHO fAedunupanu. [lanueHTn co efuHeuYeH
TyMOp, Ac(UHHpPAH KIMHUYKA M MaMmorpadcku, TyMopu [0 4 IM KOU ce
JouupaHu nepudgepHo, €O ajfekBaTEH COOMHOC JO0jKa—TyMOp ce UuJlealTHH
KaHAWJaTH 3a TpUMEHa Ha KOH3epBHpauka omepanuja. Cemak, m300poT e
VHAVMBUAYANU3MpaH 3a CEKO] cilydaj BO KO] Ke ce 3eMaT MpeiBup
KapaKTepUCTUKUTE HAa TYMOPOT, KO3METHYKHOT edeKT u XkejabaTa Ha
HNalUEeHTOT.

IIpu m3BenyBame Ha KakBa OMJIO XMpPYpLIKa MHTEPBEHIMja Ha JOjKaTa,
HEOIIXOJJHO € J]a C€ OTCTPaH! TYMOPOT JOBOJIHO BO 3[ipaBO TKUBO, 32 paOOBUTE
Ha OTCTPAHETOTO TKWBO jla OwiaT umcTu of Maiauram kietku. (105, 110, 135,
145, 202, 236, 257, 258, 260, 276)

AxcunmapHara numgaJeHeKTOMU]a € CTaHAapAHa OMIKja BO KIMHAYKATA
npakca. AkcuwiapHa JuMQaJeHEKTOMHja Ha CUTE TPU KaTa € CTaHjapAHa
OTIIMja MY MPUCYCTBO HA MaanabuiHn peceKTnommHn auMdnn jaznu (N1) u kaj
NalueHTH Kajie ce IUIaHMpa pPEeKOHCTPYKIMja Ha JojkaTta BemHamr (275)
AxkcunapHa numgpanenekromuja Ha | u |l kaT npu nocroemwe Ha HenmannaOUuIHU
auM@HHU ja37d € TPUMEHIIMBO 32 WHAMBHUyalIHA KIMHAYKA yHnoTpeda. 3emMame
NpUMEpOK, OMoTcHja Ha kie3fata crpaxkap (sentinel lymph node) u mokonky e
HETaTHBHA, HEU3BEyBamke Ha aKcuiapHa JuMdajeHeKTomuja, € Bo (a3za Ha
ucnepyBame. TpeTMaH Ha akcwilapHaTa jama caMO €O pajuKajaHa 3padHa
Tepanyja € MOXKEH 3a MHAMBHUYaJHUM KIWHWUYKK cinydyan. HeusBepmyBamwe Ha
akcuiapHa JIuMdarieHeKTOMIja Kaj MHOTY MaJli TYMOPH Ha Jiojka (10 5 MM, uiu
TyMOp Ha fojka 1o 1 M kaj mocrapu ox 40 roguHm), Kajie He OM ce oUYeKyBaia
3apaTEHOCT Ha aKCUJIAPHUTE JUM(HU ja3du CO METACTATCKM JIEMO3UT, € BO
¢aza Ha ucnenyBame.

JlokanHuTe penuausu ce nojaByBaat Kaj 30-40 % MOKOJIKY MapruHHUTE Ce
NMO3UTUBHA M IIOCTOM EKCTEH3MBHA WHTpajyKTajgHa KoMmoHeHTa, 20-30 %
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TOKOJIKY MapruHUTE ce MO3UTHBHUA U caMoO 5-10 % MOKOIKYy MapruHuTe ce
HEraTuBHU. [{OJATHOTO 3pavyerme Ha JIEKUIITETO HAa TYMOpPOT IO HaMailyBa
NPOILEHTOT Ha JIOKAIHU penunusu. (276)

HeoapjyBanTHaTa XeMuorepanuja, gajgeHa Bo 4-6 HUKIyCH, MOXKE fila TO
HaMaJu TyMOpOT (O0COGEHO MpU MOTOJIEMH TYMOPH) W J]la OBO3MOXKM IpUMeHa
Ha KOH3EBHMpayKa OIl€palyja, MaKO HE € EBHJECHTHO IPOAOJIKYBAKETO Ha
MpeXXNBYBawkbeTO. TOKMY IOpagu Toa, JaBAKHETO HA HEOAJjyBaHTHATA Tepanuja
Kaj oOBaa rpylla Ha MalUEHTH € COOJBETHO 3a HECTaHAapAHAa KIMHUYKA
ynotpeba. CnuyHOo, ynoTpebaTa Ha HEOAJjyBaHTHA XOpPMOHOTepamnuja -—
TaMOKCH(EH, Kaj MOCTapy CO TyMOP CO €CTPOreH MO3UTUBHYU PELENTOPH € UCTO
Taka IMOroHO 3a HeCTaHap/iHa KIuHIYKa ynotpeoda. (20, 64, 251, 268)

PekoHcTpyKkTHBHAaTa XuMpypruja BO OBaa Ipymna, OCOOEHO MOKOJIKY cCe
NPUMEHM paUKajHa MAaCTEKTOMHM]ja, MOTPEOHO € J1a ce M3BEJe BEHAI CEeKaJle
Kajie IITO € MOXXHO. PEKOHCTpyKIIMja BEHAII HE cE MpEenopavyBa Kaj NaueHTH
CO BHCOK pU3UK Of] pEUINB, KOj Oapa ajijyBaHTHa 3payHa Tepanuja Ha SUiOoT Ha
rpagHuoT Koil. (3, 13, 142, 276)

ApjyBaHTHaTa 3payHa Tepanuja Biujae BpP3 JOKOPETMOHAIHA KOHTPOJIA
Ha OoJjecra, a UHIUPEKTHO, HaKO TOJ IPOLEHT € MaJl, ¥ BP3 MPEXXUBYBAKETO, Na
COOJBETHO Cc€ IpernopadyyBa KakoO CTaHfapjHa KJIMHMYKA Ipakca.
CranpappHaTa 3padHa Tepanyja Kaj DalueHTUTe CO KOH3epBUpayKa onepanuja
noppa3zoupa npumeHa Ha 50 Gy, HaJIONOJMHETA CO 3payeHEe Ha JIEKUIITETO HA
TYMOPOT BO BKYIHa f03a Ha 60 Gy. 3pauHaTa Tepamnuja mocie onepaimja MoxKe
lla He ce COpoBefie Kaj MalMeHTU CO: Majl TyMOp, aKO HE IOCTOM €KCTEH3MBHA
UHTPAJyKTajJHa KOMIIOHEHTa ¥ pPa0OBHTE Ha OTCTPAHETOTO TKUBO ce 0e3
Manurau kietku (free margins), Kaj mocrapu nanueHTH. AJjjyBaHTHATa 3padHa
Tepenuja Kaj NalMEeHTH CO pajJuKalHa MacTEeKTOMHja ce NpenopavyBa Kaj
NMalMeHTu cO TOJieM PU3MK Off MojaBa Ha JoKajeH peuuaus. Ila Taka, ce
npernopavyyBa Kaj MalMeHTH Kaj KOW: C€ HajleHM MaJUrHU KJETKU Ha
PECEKIIMOHNOT pad, MoCcToW rojieM Tymop (morojieM of S M), 3acdaTeHu ce
auM@HATE ja3nu BO aKCcWapHaTa jama (TmoBeKe off 3), MOCTOM WHBa3Mja BO
JTuM@HHATE CcafioBl M mocrtou Jomo audgepeHgupan Tymop. CooABeTHO,
3payemhEeTO Ha SHAOT Ha TPaJHUOT KOI, CyNpakKJaBUKylapHaTa jama H
JEeXWIITETO Ha BHATpelIHaTa MaMapHa aTepHja ce CMeTa KakKo IocTanka
ynoTpeOivBa 3a MHAVBHAyaTHa HECTaHIapHA KIWHWYKa ynoTpeba. (39, 48, 71,
105, 185, 211, 254, 276)

AqjyBaHTHa CHCTEMCKa Tepanuja BiWjae BpP3 MPOAOIXKYBalke Ha
KMBOTOT M 3aToa Tpeba Ja ce jaBa OCOOEHO Kaj MOMIIaAM MAalEeHTH.
[IponeHTOT Ha MOjaBa HAa PEUUAMBA U CUCTEMCKHM METAacTa3d TOJUIIHO,
CIIOpPENIEHO €O MalMEeHTH Kaje € [lajieHa U KaJie He € JajieHa XeMHoTepamnwja,
u3HecyBa 25 % wHacnpotu 36 % kaj kenu nomuamu o, 50 romuau; 10 %
Hactipotn 20 % Kkaj xkeHu Ha Bo3pact merfy 50 m 69 rogmam. OOpaTHa €
cocrojbaTa NMpu aiMIUHKUCTPaIYja Ha TaMOKCH(EH, KaJie € IeTEeKTUPAaHO OojaBa
Ha peluauB U MeTactas3u Kaj 12 % HacopoTu 6 % MOKOJIKY € faBaH Kaj Jula
nomaagu of S50 rogwHm, HacnpoTu jauna nociae 50 ropmHu. Pepgykuumjata Ha
nojaBa Ha pelUINB WK MeTacTa3a rnocjie cucreMcka tepanuja e 18 %.

CoopnBeTHO Kaj mamueHTd of | cragmym, mpeg M NOCTMEHOINAy3HH, CO
TOOpU MPOTHOCTUYKK (PAKTOPH (XOPMOH-PEIENTOp MO3UTUBHU, TYMOP TOMAI
of 1 um), He e moTpeOHa CCTeMCKa XeMUOoTeparuja.

IMTanumenTn op | craguym, mpefaMeHOMay3HU, CO JIOIIM MPOTHOCTUYKH
(hakTOpH (XOPMOH-pENENTOp HETaTUBHYU, TYMOp MOrojieM oy 1 1M, co mHBa3mja
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Ha muMQATHIHI WK KPBHE CaJJOBH, Jiola qudepeHnmpanoct (rpaayc 3), BUCOK
nponugepaTUBEH MHIEKC) MMaaT notpeda off IprMeHa Ha XeMHOTepanuja Kako
CTaHjapiHa Mpoleaypa. XOpMOHajlHa Tepamnuja, Kako oBapHjaiHa abnanuja, e
MHUIMPaHa Kaj XOPMOH MO3UTUBHU NMPEAMEHONAay3H! KeHH, IIITO ce CMeTa 3a
COOJIBETHO 32 MHUBUAIyaTHA KJIMHIUYKA yoTpeda.

ITamuentu on | cragmym, NOCTMEHONAy3HHM MANUEHTH CO JIOUIH
MPOTHOCTUYKH (PAKTOPH (XOPMOH-PELENTOpP HETaTHBHU, TYMOp Moroyiem of 1
M, CO MHBa3Mja Ha NUMQATUYHU UIN KPBHU CafIOBH, Jiola Iu(epEeHIUPAHOCT
(rpapyc 3), Bucok mpomudepaTUBeH HMHAEKC) OapaaT MpUMeHa Ha CHCTEMCKa
XeMHuoTepanyja, IITO Ceé CMeTa KaKo IOCTalKa COOfIBETHA 3a MHAMBHYyaJlHa
KIuHNYKa ynorpeba. Kaj manmeHTH XOpMOH MO3UTUBHU, NpHUMEHaTa Ha
Tamokcu(eH (5 TOAWHM) € CTaHfapeH TpeTMaH. 3a MOCTapW MAIMEeHTH 4YH]
XOPMOHCKH CTaTyC He € IO3HaT, TPETMaHOT CO TaMOKCU(eH ce cMmeTa 3a
CTaH/lap/ieH TPETMaH.

Kaj mammenTn op |l cragmym BO mpeaMeHomay3a, CHCTEMCKaTa
xemuoTepanuja (6 Meceny) e CTaHgapjeH KIMHUYKN TpeTMaH. XOpMOHaJTHaTa
Tepanuja, Kako oBapujajiHa abianuja, € WHAULNKMPAHA Ka] XOPMOH MO3UTUBHU
MpEeIMEHONAay3H! >3KEeHM, IITO Ce CMeTa 3a COOfBETHO 3a WHAMBHAYyajHA
KIMHAYKa ynotpeba. [IpumenaTta Ha TamoKkcudgeHn Ou Tpebao jja ro 3rojieMu
XOPMOHCKHOT e(eKT, HO BO MOMEHTOB € BO (pa3a Ha ucienyBame. [Ipumenara
Ha BHCOKHM /103U Ha XEMHUOTEpAaNeBTHUIM, Kaj MAlMEHTH KOM MMaaT 3adaTeHu
noBeke on 10 mumdpHE ja3nu, MoXe Jla ce CMeTa KakKO COOABETHO 3a
HeCTaHfapgHa KIWHUYKa ynorpeba. [IpumeHaTa Ha BUCOKHM [03M Ha
XeMHOTEPaNeBTHIIN, Kaj MAIMeHTH IITO uMaat 3agaTeHn noBeke of 3 nuM¢pHH
ja3nu, e Bo (paza Ha UCIIelyBame.

Kaj mammenTtn op Il ctagmym BO MOCTMEHONay3a XOPMOH TO3UTUBHH,
npUMeHaTa Ha TaMOKcudeH (5 ToMHN) € cTaHgapHa KIWHIYKa nocranka. Kaj
OBHME TAalNMEHTH KOMOWHAIMjaTa Ha XeMUOTepanuja MU TaMOKcu(eH To
nofo0pyBa TPEXKMBYBAKETO M € TMOTrofgHa 3a WHAWBHAyaldHA KJIMHWYKA
ynotpeba. Kaj XOpMOH HeraTMBHU TMAalWEeHTH NpHMeHaTa Ha CHCTEeMCKa
xeMmoTepanuja (6 Mecelu) e Tporeaypa MorojHa 3a WHANBUyallHA KIMHIYKA
npumeHa. Kaj Bo3pacHM mTalMeHTH CO HEMO3HAaT XOPMOHAJIEH CTaTyc,

MpuMeHaTa Ha TaMOKCHU(EeH € CTaHJapjHa Tepammcka mporenypa. (45, 81, 88,
89,101, 167, 235, 276)

|.2. dakTopu KoM BIMjaaT BP3 MO3UTHBUTETOT HA IMMQHUTE ja3u
BO NIA3YBHATA jaMa Kaj MAJIMTHOM Ha JI0jKa

l'onemuna na TYMOPp

l'omemuHaTa Ha TYMOpPOT € €[€H Off HajBaXHUTE IPOrHOCTUYKH
(pakTOopn M Haj3Ha4aeH (pakTOp KOj ro AETEPMUHHUpPA IO3UTHBUTETOT HA
na3yBHaTa jama. ['ojeMuHaTa Ha TYMOPOT MOKE fla ce€ OfpeA Ha pa3IuvyHU
HAYUHM: KIMHUYKH, MaMOTpaCcKu, MaKpOCKOIICKM WU MHUKPOCKOIICKH, KOj €
HaJIpENM3€H HAUH, IIPY IITO CE MEPHU HAJTOJIEMUOT AWjaMeTap Ha NHBAa3WBHATA
KOMIIOHEHTa, KOe € 0COOEHO BasKHO 3a CTEjIIMHTOT Ha Oojiecta (oipeayBame Ha
craguym Ha Oomecra) (83, 129, 194). Cekako, rojleMrmHaTa Ha TYMOPOT W
3adpaTeHOCTa Ha JUM(HUTE ja3aud CO METAcTa3W ce €HM Of] Haj3HauyajHUTe
dakTopu 3a ofipelyBamke HA CTAIUYMOT Ha OOJiecTa U NMPOTHO3aTa Ha OoJiecTa.
(32, 135)
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EcTporencku penentopu

Toa ce rpyna Ha IPOTEUHM HAjAEHU BO BHATPEIIHOCTA Ha KieTkara. Toa
ce PeleNnTOpH KOM Ce aKTUBMPaaT co XOPMOHOT ecTporeH (17 6eTa ecTpaguon).
Epnam akTHBHpaH, ECTPOTEHCKUOT PELENTOp € CHOCOOEH fia ce TpaHCIouupa
BO jagporo u ja ycaosu JIHK Ha kjerkarta ma perynupa aKTHBHOCTH Ha
paznuunn reHm (TpaHckpumniuja Ha JIHK-ycmoByBaukm TaHCKpUNIMOHEH
¢akTop). McTo Taka, akKTUBHPAHUOT PELENTOP NMa NONOJHUTEIHH HE3aBUCHU
dynkuu. (11, 51, 149, 272,273, 280)

Ecrporenor (17 Gera ecTpaguoi) € CTEpOMAEH XOPMOH KOj ce
CHHTETU3MpAa BO OBAPUYMHUTE WU JAPYTHTE TKMBAa M € IMOCEOHO 3HA4YacH 3a
pa3BoOjOT Ha TKUBOTO Ha JOjKaTa, KaKO M 3a IPOLECOT Ha JIaKTaluja.
EctporeHor ucTO Taka uWMa BIMjaHME Bp3 HACTAaHOKOT M Pa3BOjOT HA
MaJIMTHOMOT Ha Jl0jKara, Ila MOAyJalyja Ha HUBOTO HAa €CTPOTEH € KJy4eH
TEpANKUCKU MOJAIMTET BO OHKOJOWKHUOT TPETMaH Ha MaJUTHOMOT Ha JIOjKaTa.
EctporeHor pejcTByBa CEJIEKTHBHO Bp3 TKHMBaTa IPEKY aKTHBUPAHKE Ha
€CTPOTeHCKUTE pelenTopu. MexXxaHu3MOT Ha [I€jJCTBYBambe MOXKE Ja Ouje Ha
caMHUTE pELENTOpH, KOM C€ JIOKAJU3MpaHW Ha MeMOpaHaTa Ha KJjeTKaTa
(HereHcka CHTHajIHa aKTHBHOCT) M CO TPAHCKPHIIIHja HA HMBO Ha TeHU (TeHCKa
CATHajlHa aKTMBHOCT). ['eHcKaTa aKTHMBHOCT Ce€ BPIIM Ha HUBO HAa CTPOTO
ne(MHUpAHU JTOKALMKA Ha TEHUTE, IPH IITO Ce OJIeCHYBa IponudepanyujaTa Ha
KIIE3[ICHOTO TKUBO Ha JlojkaTa. BakBaTa aKTHUBHOCT ce€ CpeTHYBa U IpHU
IIPOLIECOT HA NIPOrPeCHja Ha MAJIMTHUTE KJIETKU. VIMa iBa Tua Ha eCTPOrEHCKH
pEeLenToOpu: eCTPOTeHCKU PELENTOp O M €CTPOTe€HCKU PelenTop f3, 4j pas3Boj €
eTepMUHUpPaH Ofi pa3nuyHu reHu. Hajuecto mpu ManurHoM Ha Jojka e
3acraneH EPa (70 %). Toj ce peTekTnpa co cTaHfapAHUTE UMYHOXUCTOXEMUCKHU
aHaJIM31 U HAjUYeCTO BP3 OBUE PEUENTOPHU ce CjCTBYBAa CO XOPMOHCKA Teparnwuja.
Bo nurepartypara ce cMmeTa feKka TYMOPHUTE CO IPHCYCTBO Ha €CTPOrEHCKH
peuenTopu uMaat nopoOpa mporHos3a Ha Oosecra. CeramHuTe MHGPOPMALMHA
yKaxkyBaaT jieKa IPHUCYCTBOTO Ha E€CTPOTeHCKUTE pPEelenTOpH Ha MajurHara
KJeTKa HE JI03BOJlyBa HEj3MH IposuepaTUBEH pa3Bo] Ha TO] HAYMH IITO
IpoAyLuupaat NpOTENHU ITO HHXUOMpaaT pact. [IposonrupanaTta ekcnosuiyja
Ha €CTPOreH UMa yfiesl BO HAaCTaHYyBaWkETO M pa3BOjOT Ha MAIUTHUTE KJIETKU Ha
TO] Ha4MH ILITO c€ CO3jaBa 3rojieMeHa Iposudepanyja Ha MaMapHU €IMUTETHA
KJIETKH, CO IITO Ce 3roJIeMyBa PU3MKOT 3a M10jaBa Ha MyTaIiH.

Estrogen Receptors e
Trigger Gene Activation — &
m en y crer B
Esti lecul: ® - :
strogen molecule Nicleus % L ' v .
Cytoplasm P ) ) q:;
! v E2
Estrogen receptor g ctiatos £7 \ER:;:(:;;‘AC;g:t:.\xP. .
¢ e Gene activated £ 4 B2
DNA molecule YOS GPER

Messenger RNAs

Estrogen i i — Cytoplasm

response : Specific proteins - ff ’0.

elements { Nucl
ucleus

Change in cell behavior
(e.g., increased proliferation) Protein Synthesis

Cauka 2. /lejciuigoitio Ha eciip02eHOU U AMOKCUDEHOUL 8P3 eCillpOZeHCKUOIU
peueiiitiop (11)
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AKTHBHOCTAa Ha €CTPOTE€HOT MoOXe Jla ce OJIoOKMpa CcO IpHMeHa Ha
TaMOKcu(eH, KOj ru OJoKMpa JUMHUUTE HA MAJUTHUTE KIETKH IITO ce
CTUMYJIMPaHH Of] €CTPOTeH, Ia ce HApYIIU CHHTEe3aTa Ha eCTPOTeH CO MpUMeHa
Ha apoMaTa3a HHXMOUTOPH U jla ce CyipuMupa oBapujanHaTa ¢ynkimja. (11, 83,
129, 194, 273, 280)

IIporecreponcku penentop

Toa e kneTtodyeH peuenTop, MPOTEWH, KOj ce Haofa BO BHATPEIIHOCTa Ha
kieTkuTe. Toj ce akTuBMpa CO CTEPOUEH XOPMOH — nporectepoH. Kaj myrero
MPOTeCTEPOHCKUOT perienTop e Kopupan ox renot PGR. (11, 27, 41, 148, 151,
273,280)

IIporectepoHOT € CcTEepoufieH XOPMOH KOj C€ CHHTeTH3upa Off
OBapUyMHUTE, OJTOBOPEH € 3a pa3BOjOT Ha TKMBOTO Ha JIOjKUTE, a BOEAHO T'U
MOArOTBYBa JIOjKUTE 3a Joewme 1o OpemeHocra. Ekcnpecwjata Ha
IIPOTE€CTEPOHCKUOT PELENTOP € yIpaByBaHa OJf TPAHCKPUIILMOHATAa aKTUBHOCT
Ha €CTPOreHCKMOT penentop. TokMy 3aToa O MaJUTHOMUTE Ha fI0jKa caMo S5
% MMaaT MO3UTHBHMU IPOTE€CTEPOHCKH PELENTOpPH, a HETATUBHU €CTPOreHCKU
peuenTopu. [TocrojaT aBe popmu Ha porecTrepoHcKu penentopu — PR-A u PR-
B. IIporecrepon b e nocnenuguyeH 3a MaIurHoMoT Ha fojka. Cé yire He e
JIOBOJIHO IO3HATa yJioraTa Ha IPHCYCTBOTO Ha IPOTeCTEPOHCKHUTE pEeLeNnTOpu
BO HACTaHOKOT U NPOrpecoT Ha MAaJUTHOMOT Ha fojkaTta. EcropreHor u
IIPOTeCTEPOHOT yCAOBYBaaT pa3BOj Ha AYKTYCUTE U HMBHA AU(epeHIujaluja.
OBoj mpomec Moxe fa Ouje NOTEHUUpaH CO INPUCYCTBO HA eNuaepMalieH
¢dakTop Ha pacr (epidermal grow factor, EGFR). (11, 41, 83, 129, 194, 273, 280)

Ki-67

Ki-67 e kieTouyeH MpOTEeWH 4YHMe CO3[[aBalke € KOAMPAHO Off TeHOT
MKI-67, Koj ce fleTekTupa co MOHOKJIOHaNHO aHTuTeno Ki-67. OBOj mpoTenH e
acouuMpaH coO KJIeTOuHa mpoaudepanyuja, kako U co pubdozomanmHa RNK
Tpanckpunnyja. Ki-67 e kieToueH Mapkep 3a TyMopcka nposudepanuja. (25,
215, 216)

Ki-67 e HajuecTo KOpUCTEH Mapkep 3a OJpelyBame Ha MpoiudepaTHBHATA
aKTHBHOCT Ha MaJIMTHHUTE KJIETKH. TOj € HyKJeapeH aHTUTeH KOj € M3pa3eH caMo BO
npoiaudepaTuBHATE KJICTKU W TKWBa, u Toa Bo G1, S, G2, M-daza ox KIeTOYHHOT
nukiyc, Ho He ¥ Bo GO wim asza Ha mupyBame. Excripecujara Ha Ki-67 ce HamanryBa
Kora KJIeTKaTa HaBJIETyBa BO HempoiudepaTuBHA cOCT0jOa, M0JEKa BOOMIITO HEMa
excrpecuja Ha Ki-67 Bo mepuomor ua JIHA pemapanuja. (83, 129, 193, 214, 272)

HER-2

ERBB-2 (human) e nporeunH Koj € KogupaH Kaj ayfreto o ERBB-2 ren
06myHO 03HauyBaH Kako HER-2 (o rpynaTta Ha XymaHu enujiepMaHi (pakKToph
Ha pacr). AmmindukangjatTa WM OBEepeKcIpecrjaTa Ha OBOj OHKOTEH €
3HaYajHa BO I0jaBaTa W IporpecujaTa Ha arpeCMBHU TUIIOBU Ha KapIWHOM Ha
nojka. OBa e 3Ha4YaeH OMoMapkep, a BOEIHO U LieJl Ha 1jeJiHa Tepanyja, Kaj 30 %
OJ] MAJTUTHOMUTE Ha JI0jKa Kaj KOU MOCTON aKTUBHOCT Ha 0BOj reH. (170, 273)
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Penenrropu Ha ¢akropu Ha pact (ET'DP)

EnurenHuTe KIETKM Ha JOjKara ce IOJ BIIMjaHHE HA pPa3HU XOPMOHHU U
¢akropu Ha pact. Bo penenropute Ha pakropu Ha pact (EGFR penenropn) crnaraar
penentopu Ha enuaepmaiet ¢akrop Ha pact HER-2/neu, HER-3 u HER-4.

Hugnara ynora Bo pactot u audepeHuyjanujara Ha KIETKUTE € KOMIUIEKCHA.
dakropuTe Ha PacT ce MPOTEHHH KOM IO CTUMYJIMpaaT pacToT M Jendara Ha
KJIETKATa.

HER-2/neu (c-erbB-2) — Penenrrop 2 3a XxymaH enuaepMaieH GpakTop Ha pact
(human epidermal growth factor receptor 2). Xymanuor HER-2/neu e nporens xoj Bo
JUTEpaTypaTa ce CpeTHyBa M moja mmero C-erbB-2, HER-2/neu mporeun wmiau pl85
HER-2. HER-2/neu reHoT e jompaHd Ha J0JTHOT KpaK 01 Xxpomo3omoT 17q11.

HER-2/neu e emen on uienoBure Ha EGFR damunujata peuentopu 3a
enuaepmaien ¢akrop Ha pact (Epidermal Growth Factor Receptor) xou ce
OJITOBOPHH 32 TPOJYKIIMja Ha PELENTOPH 3a pacT CO THPO3MH KWHA3HA aKTUBHOCT.
HER-2/neu nin ERBB-2 reHoT 1aBa HHCTPYKIIMH 32 CO3/IaBakbe Ha MPOTEUH HAPEUYCH
ERBB-2 peuenTop Ha daktop Ha pacT. OBOj pelienTop € JouupaH Ha MOBPIIMHATA HA
KJICTKUTE, KaJe 3aelHO CO APYrH perentopu ¢opmupa kKomiviekc. dakropute Ha
pacT, COCAMHETH CO CIIMYHU PELENTOPU, 0 UHHUIUPAAT PEUCNTOPHUOT KOMIUICKC Ja
cnenu curaanu Bo kierkara. HER-2 pereniropot ce coctou o 3 nomena (nena):

1. Excrpanenynapen nomen (ECD-extracellular domain) xoj Bp3yBa nuran
(Bp3yBauku sien);

2. TpancmeMOpaHcku XuapopoOuyeH TOMeH;

3. Unrpartenynapes 10MeH (CO THPO3UH KHHA3HA aKTHBHOCT).

Cell proliferation
Cell survival
Cell mobility and invasiveness

Ross JS, etal. The Oncologist. 2009;14:320-368. Transcription

- Cauka 3. XEP-2 pébgeﬁu_wp, 2paoba u Hauun Ha axiuusayuja (231)

AxTHBanjaTa Ha perentopute (Bp3yBame CO JIUTAHIN) MOTTHKHYBA MHOTY
MPOIECH KOH ja BOBEIyBaaT KJIeTKaTa BO S (ha3a Ha KJIETOYHHOT IuKIyC. (231)

Ogaa gucperynaiyja HacCTaHyBa Kako pe3yJTar Ha 3rojieMeHa eKcIipecHja Ha
MPOTEHHCKU PELENTOPH UM HUBHO HECOOJBETHO aKTHBHPAHKE, KOM MOXKE J1a I0OBEIaT
1o 3ronemena cuHTe3a Ha JIHK, Hamanena amomnrosa, 3roneMeHa nponudepanuja u
aHruorereza. Ammmdukanuja Ha HER-2/neu onkoreHor noBemyBa 0 MpeKyMepHa
excnpecrja Ha HER-2 rmmkonporenHor, koj € uieH Ha (amwimjata
TpaHCMEMOpPAaHCKU pELEeNnTOpH Ha enujepMmalieH (akTop Ha pacT, co (yHKIHja Ha
THPO3WH KWHa3za. EjHa oJ dYeTHpW KEHH cO KapiuHOM Ha Jojka mvma HER-2
no3utuBHa Oostect. HER-2 nejcTByBa Taka mTo TO CTUMYJIMpa PacToT Ha TYMOPOT, a
BO3MOXKHO € Jla JIeJCTBYBa M BpP3 3rOJIEMYyBamke€ HAa MOTAJIUTETOT HA TYMOPCKHUTE
kinerkd. IlpekymepHa ekcrnpecuja Ha HER-2/neu  mocrom kaj mociabo
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nuQepeHIMpaHd TyMOPH, Kaj TIOTOJIEMHA TYMOPH, TYMOPH CO HETaTMBHH XOPMOHCKH
peLenTopH U Kaj oHKe co 3adaTeHH JUMQPHH JKJIC3IU CO METACTa3M, IMTO YKa)XXyBa Ha
Op3a mporpecuja, paHa IOjaBa Ha PEIMIUBA M METacTa3d M JIOIIA MPOrHO3a Ha
oonecra. Co pexomOuHaIMja € JOOMEHO MOHOKJIOHaNHO aHturesno (amtn HER-2
AHTHTEJI0) MO3HATO Kako Trastuzumab (Herceptin), koe ce Bp3yBa 3a perentopure Ha
HER-2/neu porenHOT KOM Ce HaoraaT Ha MOBPIIKMHATA Ha KJIIETOYHATA MEMOpaHa H ja
OJ0KMpa HUBHATA AKTHUBHOCT. MOHOKJIOHATHOTO aHTUTeNo Trastuzumab wuma
a”HTUnponudepaTiBHa M alONTOTHYHA aKTUBHOCT, CO IITO IO MHXHOMpa pacToT Ha
TYMOPCKHTE KIJIETKH CO 3rojieMeHa ekcnpecuja nHa HER-2/neu mporeunor.
Trastuzumab wma CHHEPrHCTHYKO JEJCTBO CO XEMOTEPAIUCKH JIEKOBH, OCOOCHO
AHTPAIMKIIMHA U TaKCaHHW, CO IITO HACTaHyBa WHXHMOWIIMja HA PACTOT HA MAJUTHUTE
kiaerku. [Tokpaj Transtuzumab, ce xkopuctu Lapatinib mHXUOWUTOpP HA THPO3WH
KUHa3eH pernentop u Pertuzumab (MOHOKJIOHATHO aHTHUTEJNO), KOE ja MHXHOUpa
nuMepu3anujaTa nomery wieHopute Ha HER dammnujara. (83, 129, 194, 231)

N
o

L

) ‘

Anti-ligand

Anti-EGFR blocking Txrosine
HER blocking antibodies inase
dimerization antibodies Inhibitors Liaand-or
inhibitors i Ab-toxin
neratinib conlinates
pertuzumab lapatinib Jug

Cauxa 4. Hauun Ha 6a0kada Ha xepyeiitiuncku peyeiiiopu (231)

Jlerekuyjata Ha €CTPOTEHCKUTE PEUENTOPU, IPOTECTEPOHCKUTE
peuenrtopu, Ki-67, HER-2 Bo KIMHHMYKaTa Mpakca ce M3BeAyBa PYTUHCKH CO
NpUMEHa Ha MMYHOXUCTOXEMHUCKHM HCIEe[lyBakha Ha TYMOPCKUTE KJIETKH, CO
KOMEPIIM]jAIHA KUTOBH.

I[IpuToa BOOOMYAaEHO €O WMHOXHCTOXEMHCKA aHajl3a Cce Mepu
KoJimynHaTa Ha HER-2 mpoTenHoT, NpuCyTEH BO MPUMEPOKOT. AJNTEPHATUBHO,
JIOKOJIKY BPETHOCTUTE C€ TPAaHUYHU 32 Jla ce Iporyack fieka Tymopor ¢ HER-2
no3uTHBeH, ce u3BenyBa FISH (dayopecnennmja Ha wH cuTy XuOpUN3anmja),
IIpU LITO ce OfipefilyBa OPOjOT Ha KOMMK HA T'eH KOj € MPUCYTEH.

Op npeTXofHO KaXaHOTO jaCHO MPOM3JIETyBa [ieKa OBUE PElENTOpHU ce
TEHCKM JIeTEpMMHHMpAHM BO caMaTa KJleTka. Toa pgano 3a mpaBo Ja ce
eTepMUHAPAAT 5 T€HCKU THUIIOBM Ha KapLUMHOM Ha [IOJKa KOM MMaaT OfpefieH
HauMH Ha OMOJIOIIKO OJIHECYBamkhe U KJIMHUYKA MaHu(ecTanuja. ['eHcku TUIoBH
Ha KaplMHOM Ha JIojKa ce:

- Luminal A ER+ wwm PR+ HER-2- Ki-67<14
- Luminal B ER+ wwmm PR+ HER-2+ Ki-67>14
- Luminal HER-2 ER+ wmumm PR+ HER-2+
- HER-2 overekspresija  ER - PR- HER-2+
- Tripl negative ER- PR- HER-2-
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Ceko] o oOBHE TEHCKM THUIIOBH, NOKpPA] Pa3IuyHOTO KJIUHUYKO
OffHECYBam€, MMa Pa3JIMYHO BIIMjaHHE BpP3 MO3UTHUBHOCTA Ha JUMMHHUTE ja3nu
BO MMa3yBHaTa jaMa 3a MeTacTaTcku jerno3ut. (49, 64, 131, 163, 193, 203, 204,
212,273)

Tymop-cynpecopen ren p53

I'enot p53 mpumnara Ha rpynara TyMOP-CYNIPECOPHU T€HH H € JIOKAJIM3UpaH Ha
xpomo3omoT 17. TloBp3an e co d¢ochomporens o1 jaApoTO U Yy4YECTBYBa BO
peryiaiyja Ha KjieToyHaTa nposmdepanrja. Myramuja Ha reHOT P53 € HajaeHa Kaj
CHTE XHMCTOJIOIIKM BUIOBH Ha Tymopu. Ce cpeTHyBa kaj okoiy S0 % off manueHTure
CO KapIMHOM Ha KOJIOH, JKEJIYIHHK, I0jKa, 0emu 1po0oBH. [IpOTEMHCKUOT MPOAYKT Ha
OBOj TeH Ma (yKIIHja BO MPOILIECOT Ha TPAHCKPUIIIH]ja U CE BP3yBa 32 MOJICKYJOT Ha
JHK Bo o6muk Ha Terpamep. OBOj T'€H [1€jCTBYBa KaKO 3alITUTHUK HAa T'C€HOMOT,
4yyBCcTBYBa omrteryBawe Ha JJHK u mputoa ru akTuBHpa MeXaHM3MHUTE OWJIO TPEKY
OJIOKMpamke Ha KJICTOYHHOT UKIIYC WM MPEKY aronTo3a Ha omTereHuTe Kietku. Of
UCOUTYBawkaTa € YTBPAEHO JieKa TYMOPHUTE CO MyTalyja Ha OBO] I€H ce
pe3ucTeHTHU Ha XeMoTepanuja. (83, 129, 194, 273)

TokMy 3aTo0a jeHeC KaKO CTaHAapjHU MaTOXUCTOJIOUIKNA PE3YATaTU KOU
ro fepuHUpaaT cTaiuyMoT Ha OosecTa, HOKpaj XUCTOIOLKHUOT TUIl HA TYMOPOT,
craHpgappgHo ce paeduHupa TNM  craguymoT, HO U pe3ylaTaTUTEe Of
UMYHOXUCTOXEMHUCKUTE aHAJIN3U 32 €CTPOTEHCKU PEleNTOPH, MPOrecTePOHCKH
peuenrtopu, Ki-67 u npucycrso Ha HER-2 peuenrtopu, co feduHupame U Ha
reHeTckuoTr cyntun. Ha Toj HaumH ce oppepyBa mporHosarta u ce jepuHupa
MOHATAMOIITHUOT TE€PANUCKH TpucTar. (8)

Bnauwjanuero Ha roseMuHara Ha TYMOPOT, MPUCYCTBOTO HA €CTPOTEHCKHU
pelenTopu, MPOreCTePOHCKU PENENTOPH Ha TyMOpPCKaTa KJeTKa, BPeTHOCTUTE
Ha Ki-67 u HER-2 no3utuBHOCTa Bp3 MporHo3ara Ha OojecTa U TEepPaNUuCKUOT
MpUCTaN IpU HUBEH MO3UTHBUTET, € Ae(UHUPAHO BO JHUTEpaTypaTa, HO HE U
BIIMjaHUETO HA MO3UTUBUATETOT Ha XKJe3[laTa cTpaxap, OMHOCHO MO3UTUBUTETOT
Ha JuMQHATE KIIe3u BO Ma3yBHaTa jama. (17, 39, 40, 56, 61, 180, 186, 188, 218,
231, 233, 243)

AKTyenHOCTa Ha MPOOJIEMOT YCIOBUJIA [la C€ BOBEAT UCIUTYBawka U Ha
MOTIOJIHATETHN (PAKTOPH HAa F€HCKO HMBO, KOM OM BiIMjaejie BP3 MO3UTUBHOCTA
Ha JuM@HATE XJe3au BO ma3yBHaTa jama. TakBu aktopu ce: AGFR-C,
metastazin, Fabpl, cyp2Al3, p53, kou ceé ymre ce Bo ¢a3a Ha ucienyBame. (150,
192,256)

CeTo oBa ykaxyBa Ha akTyeJHOCTa Ha MPOOJEMOT Ha 3adaTEHOCT Ha
aKkcuJapHaTa jaMa CO METacTaTCKU JEMO3UT M HEj3UH XUPYPIIKU TPEeTMaH BO
CBETCKAaTa HayKa.

1.3. leTeknuja Ha xjie3a cTpaxap

Bo mnocnepHuBe nBe [eleHMHM, HAMECTO KOMIUIETHA [UCEKIHja Ha
aKCWJIapHaTa jaMa, cé MOYeCTO BO TPETMAHOT Ha PAHMOT MAJIMTHOM Ha JJOjKaTa
ce KOpPHUCTH JIeTeKIHjaTa Ha >KJe3[la CTpaxkap, KaKO MUHUMAaJIHO MHBAa3WBHA
npoueaypa Koja, MAOKOJIKY € HeraTMBHa, HE c€ WU3BeAyBa aKCHJIapHa
mamageHekTomrja. (78) OBaa mporegypa BO XHPYPIIKMOT TpeTMaH Ha
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MaJIMTHOMOT Ha JI0jKa ce KOPUCTH BO YCJIOBU Ha MOCTOEH-¢ HA paH MaJUTHOM Ha
lI0jKa co KIMHUYKY HeTaTUBHA aKCUJIapHa jaMa.

3a mpBHaT KOHIENTOT Ha IETEKIKja Ha XJe3[a cTpaXap MOoYHal fia ce
npumeHyBa o Gould Bo 1960, kaj kapuuHOM Ha HapaTHpPOUAHA 3KJe3fa.
Cnepena npumeneta of Cabanas Bo 1960 kaj kapuimHOM Ha TIeHUC, a Bo 1994 r.
Armando Guliano ja mpuMmeHmIT Kaj KapuuHOM Ha 1ojka. (78, 202)

Ce cmera peka, MOKOJKY XHUCTOJIOLIKM ce JlOKa)Ke JeKa TIpBaTa
NpeHaxkHa KJie3/ia, XJje3fa crpaxap, He € 3adpaTeHa CO MeTacTaTCKU JEMO3HuT,
MOXKeE Jla TO MpeTCKa)Ke CTaTyCOT Ha OCTaHATUTE KJIEe3[Ad BO Ma3yBHATa jama.
Beke crangapau3npaHo e MpuKaXKyBamkeTo U JeTeKIMjaTa Ha KJe3/ia cTpaxkap
lla ce U3BeAyBa co MpUMeHa Ha paguokoiouy u 6oja (MeTtuieHcko cuHO). (78,
80, 157)

He ce mpenopauyBa u3BefyBame Ha AeTeKIMjaTa Ha Kle3da cTpaxap
OpU KJIMHUYKY TO3UTHBHA aKCWJIA, MOCTOEHE Ha MYJITUIEHTPUUYEH TyMOp,
MOCTOCHE Ha JIYKTaJleH KapUuHOM BO in Situ ¢opma, MpeTXOgHu XUPYPIIKA
WHTEPBEHIIMA BO aKcuapHaTta jama u jip. (78, 157, 202)

Co mpumMeHaTa Ha JeTeKlMjaTa Ha XKJe3[a cTpaxap ce cMeTa, a BO
IIpaKca u ce JOKaXyBa, [ieKka ce U30ernyBaar rojemM Opoj HecakKaHu e(PeKTH Ha
akcuiapHata quMmdaaenekromuja. (78, 202)

[Tocnepnute roguHM fAETEKIWjaTa Ha XKJe3fa CTpaxap € Bie3eHa BO
noroJjieM 6poj Ha Ipenopaky BO pa3IMYHu 3eMju Ha cBeTOoT. (137, 157)
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II. MoruB 3a u3padoTKa Ha cTyaujaTa

BoBenyBamweTo Ha MOMAJIKy MyTHJIAaHTHA METO/]a BO TPETMaH Ha PAHUOT
MaJUrHOM Ha JlojkaTa, Kaje HaMecTo [puMeHa Ha  pajuKaiHa
nuMmcageHeKToMHIja Ha Ma3yBHATa jama, OM ce MpUMEHWJIa caMO OuOIchja Ha
KJe3fia cTpaxkap, MeTojja Koja € ONTOBapeHa co moMan Opoj KOMILTUKAIUH,
Oemre OCHOBHMOT MOTHB Ha oBaa cTyauja. Of mpeTXoHO HalpaBEeHUTE aHATN3U
Ha HAIIMOT ONlepaTHBEH MaTepujall OueKyBaBMe ieKa oBaa MeToja Ou MoxKena
na ce mpumeHu Kaj 50 % op man@eHTUTe KOM XUPYPIIKU ce TpeThpaaT Ha
YHuBep3uTEeTCKaTa KJIMHUKA 3a TOpaKalHa 1 BaCKyJapHa XUpypruja.

OppenyBamero Ha TroOJE€MHMHATa Ha BJIMjaHHETO Ha  OfIpENICHH
MPOTHOCTUYKK (PaKTOPU Bp3 MO3UTHMBUTETOT Ha 3KJIe3fgaTa cTpaxkap, a U Bp3
MO3UTUBUTETOT HA OCTaHATHUTEe JUM(HHM 3KJIE3Ad BO TMa3yBHATa jama, HHU
OBO3MOKH Jla MIPEBUANME Aajiu Kaj OfpeieH MalMeHT € WHANIHMpaHa TTprUMeHa
Ha MeTofiaTa OMOIcHja Ha KJIe3fla cTpaxkap M IITO f1a ce HallpaBU MOHATaMy
MIOKOJIKY Taa € HeraTMBHA WM MO3UTHUBHA. BpegHocTute 3a oBue pakTopu Ou
MOXKelle J1a ce AoOujaT Off XUCTOJIONIKA W MMYHOXHCTOXEMHCKAa aHailu3a Ha
Martepujan foOueH co OMOICHja Ha IIHHAp (Core GMorcuja), Koja MOXKe U ce
KOPHCTH BO MpeonepaTuBHA IMjarHOCTHKA Ha MAJTUTHOMOT Ha JI0jKa.
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Ilenun Ha cTygujaTa

1. BOBGHYBaHae Ha MCTOJaTa Ha HGTGKHI/Ija Ha 2KJI€3laTa CTpazxap BO

CeKOjI[HeBHaTa KIIMHWYKaA IIpaxkca.

HNcnuryBawe Ha BIMjaHMETO Ha TOJIEMHHAaTa Ha TYyMOPOT,
INPUCYCTBOTO HAa E€CTPOT€HCKHM  PELENTOPH, IPOTreCTEPOHCKU
penenTopu Ha TyMOpcKaTa KjeTka, BpegHoctute Ha Ki-67 m HER-2
NMO3UTUBHOCTA BpP3 MO3UTUBHTETOT HA KJe3fgaTa CcTpakap BO
na3yBHaTa jaMa Kaj MalMeHT! CO paH MAJIUTHOM Ha JIojKa.

UcnutyBawe Ha BIMjaHUETO Ha TOJIEMHHAaTa HAa TYMOPOT,
MPUCYCTBOTO HA  €CTPOT€HCKHM  PEUENTOpH, IMPOTreCTEPOHCKH
peuenTopu Ha TyMOpcKaTta KieTka, BpegHoctute Ha Ki-67 u HER-2
NMO3UTUBHOCTA BP3 IO3UTHUBUTETOT Ha HEXJe3haTa cTpaxXap BO
Ma3yBHaTa jaMa Kaj MalMeHTH CO PaH MaJIUTHOM Ha J0jKa, Kaj KOou
KJle3fiaTa cTpaXap € HO3UTHBHA.
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IV. Marepujan n meToau

ITanuenTn Bie3eHW BO cryaujaTa Oea MallMEHTH HA YHUBEP3UTETCKATA
KJIMHUKA 3a TOpaKallHa M BacKyjapHa Xxupypruja npu KIMHMYKHOT LeHTap
»2Majka Tepe3a“, KoM 'l UCHOITHYBaa MHKIY3HMOHHTE Kputepuymu. Crynmjarta
tpaeme ox 01.08.2015 no 10.05.2017 ropuna.

NHKNy3MOHN KpUTEpUYyMH 3a NALMEHTH CO pPaH MAJIWTHOM Ha JlojKa ce
namuenT co T1, 2; HO u MO, ofHOCHO €O KJIMHMYKa TOJIEMUHA HA TYMOp BO
flojKaTa A0 5 UM, ¥ KJIIMHWYKY HETaTUBHA aKCWJIa — HE Ce MaJINHUpaaT 3roJleMeHH
nuM@HU ja3nu BO Ma3yBHATA jaMa.

Bo cryaujaTa ce o6paborenu 80 manueHTH CO paH MAJUTHOM Ha JIOjKa,
Kaj KOM € CIIpOBeJIeHa JIeTeKIja Ha XKJIe3/la CTpaXKap — UCIIUTYyBaHa rpyimna.

Bo crynmjaTa ce BkiyuyeHu yure 81 maiMeHT co paH MaJIMTHOM Ha J10jKa,
OIlEpUpaHM BO MCTHOT MEPHOJ], Kaj Kou Oelle u3BefieHa KOMIUIETHA aKCUJIapHa
auMd@Ha JUceKja — KOHTPOJIHA rpyIma.

[TanueHTHTE O KOHTPOJIHATA TpyNa ce ONepUpPaHu BO UCTUOT NMEPHUO] U
Ce CO CIWYHU KApaKTEPUCTHKM Ha CTAlUyM U BO3PACT CO MALMEHTUTE Off
UCOUTYyBaHaTa rpyna.

JlyjarHo3aTa Kaj cuTe NalMeHTH Oelle MpefonepaTUBHO MOCTABEHA CO
KJIMHUYKKA TIpersef], yJaTpacoHorpadwuja Ha Jojka, Mamorpacuja m ¢uHa
TEHKOUTJIeHa OMOTICHja WU TKMBHA OnoricHja (Core Guorcuja).

Ynrpaconorpaduja u  Mamorpadmja  Oemre  u3BeyBaHa  Ha
YHuBep3UuTEeTCKaTa KJIWHUKA 3a paguojoruja npu KIMHUYKUOT LEHTap BO
Ckomnje uim BO Apyra cepTuduuupaHa peHAreHCKO-IAjarHOCTHYKAa MHCTUTYIA]a
Bo Ckomje nnu Bo Penyonmka Makenonwuja.

dunaTta TeHKOWIJieHa OWOICHja MOJ KOHTpOJia Ha YJITPa3ByK Cce
u3BefayBame Ha VIHCTUTYTOT 32 IMTONATOJIOTU]ja U NAaTOJOIIKA aHATOMHU]JA MPH
YHuBep3uTEeTCKaTa KJIWHMKA 3a OHKOJOrWja u paguorepanuja u [I3Y
Xucronab, Kajie ce u3BeAyBalle IUTOAUJarHOCTUKATa Ha [JOOWEHUOT
MaTepujal.

TkuBHa Omoncwuja (core 6momncuja) ce m3BeAyBamie Ha MHCTHTYTOT 3a
IUTONATOJIOTHja U NATOJIONIKA aHATOMU]a IPH Y HUBEP3UTETCKaTa KJIMHUKA 3a
OHKOJIOTHja W paguoTepanyja, YHUBEP3UTETCKAaTa KJIWHUKA 32 PagMoIIOruja
npu Knumnanukuor nenrap Ckomje, Penarenckuor mHCTHUTYT npu ['pagckara
ommra Oomauna ,8 CenremBpu”, I[13Y Xwucromabd, Kako W BO MNpHWBaTHA
oonuwmia , Cuctuna Anmbagem”.

XucronomkaTa aHajau3a Ha fOOMEHUOT MaTepujall ce U3BeAyBallle npef
ce Ha MHcrutyTtoT 3a martosnoruja npu MepgunuHckuoT Qakyiaretr Ckomje,
NucTuTyTOT 32 mUTONATONOrMja M NATOJIONIKA  AaHAaTOMHUja  TpH
YHuBep3uTeTCKaTa KJIMHUKA 32 OHKOJIOTHja U pafinoTepanuja, a caMmo Mall Jied
Bo II3Y Xucronad. Bo oBue ycTaHOBU ce U3BelyBaa U UMYHOXUCTOXEMUCKUTE
aHaNIN37 Ha ONEPAaTUBHUOT MaTepHjall.
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ITo norpeba, Kaj ofipefeH Opoj MaLMEHTH, OCOOEHO 3HaejKu JeKa BO
CTyJujaTa BJIEryBaa MalMEHTH CO paH MaJIUTHOM Ha JlojkaTa, Oellle HalpaBeH
HMPH na pojka. HMPU ce u3BenyBailie Ha PeHAreHCKMOT WMHCTUTYT MpHU
I'papckara ommra Oonnupa ,8 CenTtemMBpu” W BO NpUBaTHaTa OOJHUIA
,CructuHa Anmobamem”.

Kaj cute maupenTn Oea HanmpaBEeHW PYTHMHCKU KCIEAYBamwa, KOMIIETHU
nabapaTOPUCKU UCTeyBamba Ha KpBTa cO TyMOpcKM Mapkepu, PTT Ha Oenute
npo6oBu, exo Ha abgomeH, PTI" Ha KockuTe; a co 1N 1a ce UCKIIYUU MOCTOEHE
Ha laJIeYHU METaCTa3N.

JlenTa Ha onepanujaTa, Bo 08 yacoT, Ha MAaMEHTKUTE UM Oellle AaBaHO
mTc®-SENTI-SCINT (MEDI-RADIOPHARMA LTD. Hungary; human serum
albumin nano sized colloid; 100-600 nm) Bo go3a ox 4 mCi (150 MBq), noaenena
BO 4 moeguHeyHH 103U (cexoja go3a o 1 mCi/ 37 MB(Q cooniBeTHO), najicHA Ha
4 Toukum mnepumapeonapHo cynkyTtaHo. [loroa crepgyBale wu3BenyBame Ha
CTaTUUYKU CKeHOBHU co jBoriaBa SPECT rama-kamepa o tunot Mediso DHV
Nucline Spirit, Ha 2 1 4 yaca no anumkanujarta. [1o Toj mepuop, TOKOJIKY UMalie
NpUKa3 Ha JKJe3a CTpaxkap, ce BplIelle Of0elIeXyBambe CO PaJUuOAKTUBEH
MapKep Ha XKJe3/iaTa cTpaskap Ioji cTaTu4yKa rama-kamepa. (Pororpacdun)

Cauka 6. HHjekitiuparbe Ha pabuooxzou() 80 00jKa
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Cauxka 7. I[lpukas Ha xae3oa ciipaxcap co CllaiiudHa zama-kamepa io 2 waca

Cauxa 8. Ilpukas co ciiaiiuvka 2ama-kamepa o 4 waca. llpuxas Ha Ose
KHeae30u ciiupaxcap

Cauka 9. Mapkuparse Ha iae30a Ciipaxcap co paouoaxitiuéeH mapkep
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Cauxka 11. Mapxupanu 08e xcae30u ciipaxcap

IToToa manuenTuTe OG€a HOCEHM BO omepauuoHa cana. Kako anecresuja
ce amnuuupame no 20 mu 0,005 % pactBOp Ha METUJIIEHCKO CHHO BO
BHATpEIIHaTa MeJujajHa TOYKa Ha apeoJsaTa, [0 IITO A0jKaTa MEXaHWYKU ce
Macupaue. IHTepBeHnyujata 3anouynysamie no 10 munyTu. JlokanusupameTo
Ha XJje3jgaTa cTpaxkap MHTPAONEpaTHBHO CE U3BEAyBallle CO KOPHUCTEHE Ha
pauHa rama erekropcka conga EUROPROBE SYSTEM CE 0459.

IIpeky man pe3 og 1,5-2 uM BO mna3yBHaTa jaMa Haj IIPETXOIHO
MapKHupaHaTa KJje3fgaTa cTpaxap, ce HaBieryalle BO miaboumHa, Oapajku
AKTHBHOCT BO JKJIe3[laTa, a BOEAHO U MPebOEHOCT cO METHUIIEHCKO cuHOo. [lo
TOYHaTa JIOKalfja, Taa ce OTCTpaHyBallle HaJBOp M CO payHaTa rama
JIETEKTOPCKa COHJla ce MpoBepyBalle Jjajld BO Hea UMa KyMyllanpja Ha
paguotpacepot. [loToa ce mposepyBame fganm ce ylmITe MMa aKTHUBHOCT BO
na3yBHaTa jama — noBeke off 10 % o1 akTHBHOCT BO 3KJjie3fiaTa crpaxap (Bropa
CEHTHHEJ XKIIe3/1a), ¥ IOKOJIKY MMallle, Torall Taa ce baparme.

Cauka 12. Hnjexitiuparbe Ha MEMUUAEHCKO CUHO 80 00JKA
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Cauxka 14. Bapare Ha Hae30a cilipaxcap co paiHa 2ama OeilleKilopcKa

COHOa

Cauxka 15. M38adena xae3oa ciupaxcap u ilposepxa co COHOA HA08OP.

Konitipoaa na aexcuitieitio co coOHOa o 8aderbe Ha HAe30ailia Cilpaxcap

CrnenyBailie maTOXMUCTOJIONIKA aHAIM3a HAa W3BajicHaTa KJje3jja crpaskap,

KOpHCTEeKH aHaJn3a BegHal (eX tempore) Ha CMp3HATHU W U3pEKaHU NpenapaTh
on kmne3nata (frozen sekcion) o6oenu co hematoxin u eosin. Pe3ynrator koj
MO3Ke J1a o mooueMe e€:

Krnespara crpaskap ia e HeraTMBHA 32 METACTaTCKU ICTIO3UT — PH IITO HE
ce nu3BeqyBa TuM@aiecHeKTOMH]a.

Bo kme3mata crpaxap fa ce JETeKTHpaHW NOCAWHEUYHN MeTacTaTCKH
kiaetkn (Nic) - opu IITO Cce TpernopuyBa W3BeAyBame Ha
nuMpaneHeKToMIja Ha Ta3yBHATa jaMa.

Bo xne3para crpaxkap fa e feTeKTHpaHa MUKpOMeTacTasa, Off MaJUTHU
KIIETKHM, Kajie Hajrolemara Mmetacrasa ¢ mo 2 mMm (Nmi) — mpum mTo ce
npernopavyBa n3BefyBame Ha TMMaJeHeKTOMHja Ha Ta3yBHATa jama.
Knespmara crpaxkap ja mMa MakpomeTacTa3a — AETEKTHUPaHM TPyNHpaHU
MaJIUTHU KJIETKM BO MPOMEHA IMOrojieMa Of 2 MM BO aKcuiapHaTa jama.
(Nma wmu N1) - mnpm mTO cCce TpenopuyBa H3BeAyBame Ha
nuMpaneHeKToMIja Ha Ta3yBHaTa jaMa.
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CrnenyBallie KOMIUIETHO BKaslalyBalke Ha 3Kje3laTa BO mapadMHCKU
KaJiarn 1 JOMOJHATEIHA KJIacChyHa aHalln3a Ha mapauHCKU U O0OEH mpernapar,
KaKo M 110 MoTpeba NMyHOXUCTOXEMHICKA aHAJTK3a 3a [IMTOKEePATHHHIH.

Honeka ce yekallie pe3yaTaT Off aHajIM3aTa Ha KJe3daTa CTpaskap, ce
U3BpIIIyBallle oOmepalyjaTa Ha TYMOPOT Ha jojka (KBaJipaHTEKTOMH]a,
MacTeKTOMHja).

| Y3
Cauka 16. KeaopaHritiexitiomuja Ha 0ojkaiia

[To poGuBame Ha pe3ydaTaTOT Off aHAJM3aTa Ha XKJe3faTa cTpaxkap ce
TpeTupallle akcuiapHaTa jama. [JJoKoJKy Xje3faTta cTpaxap Oellle MO3UTHBHA
3a METacTaTCKM JENO3UT, Ce M3Be[yBallle KOMIUIETHAa JuMQaJeHEKTOMHAja Ha
ma3yBHaTa jama, a JOKOJKYy kJje3faTa cTpaxap Oelle HeraTMBHa 3a
METacTaTCK! [ENMO3UT, Ce 3aTBOpallle ollepaTHBHaTa paHa Ofi OuoIcHjaTa.
JIOKONKYy Ha HapegHUTE UCHUTyBalka Ha MNapaMHCKUATE IpernapaTH ce
eTeKTUpaa MaJUTHU KJIETKHU, JOMOJHUTEIHO Cce Uu3BeAyBalle KOMIUIETHA
akcuiapHa nuMmdpanenekTomyja. LlenokynHUOT MaTepujan off U3BaJICHUOT e
O]l lojKaTa WK 1ejiaTa 0jKa, co uiu 0e3 TuM(HUTE ja3au Of Ma3yBHATA jama,
ce mpocieayBallle 3a TaTOXUCTONOIIKA aHaiau3a Ha MHCTUTYTOT 3a maToJioruja
npu Meauuuackuot ¢akyaret Ckormje.

Boenno, Ha MHCTUTYTOT 3a maTtosnoruja npu MeguiumHCKuOT pakyaTeT
Ckormje Oea n3BelyBaH! U MMYHOXUCTOXEMUCKUTE aHATU3HM HA TYMOPUTE.

[TanpenTuTe Kom O6ea TpeTHUpaHW BO KOHTPOJIHATA rpyna uMaa CIMYHU
KapaKTEpUCTUKU KaKO NalMEeHTUTe of TecT-rpynara. IlaToxucronomkara
aHaIM3a Ha MPenapaToT, KaKO ¥ MMYHOXUCTOXEMUCKUTE aHAJU3H, ce U3BeyBaa
Ha WMHcrutyToT 3a marosnoruja npu  MepuumHcKuoT dakyareT Ckomje,
JlaGapaTopujaTa 3a HMTOAMUJarHOCTAKA U MATOJIOTHja NPU YHUBEpP3UTETCKATa
KJIMHUKA 32 OHKOJIOTHja U pajuoTepanyja u Kaj Apyru NpuBaTHU JULECHIUPAHA
naToaHaToMcku nabopatopun (Xucromab, Kmmamuka Gonnuna ,AnmbageM
Cuctuna”).
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HKIy3H0HN KPpATEPUYMHA

Bo ucnengyBameTo 6ea BKIYyYEHHU MANMEHTH CO PaH MAJMTHOM Ha JIOjKa,
ogHOCHO mareHTu co T1, 2; NO m MO (MakcnMatHa ToJieMHHA Ha TyMOp JI0 5
M, KJIWHWYKKA He3roJjeMeHW JuM(pHH ja3num BO TMa3yBHATa jama, CO
HEIeKTUOWIIHA METACTaTCKU TPOMEHH ).

EKCKI1y3MOHM KpUTEPUYMH
Bo crynmjaTta He 6ea ondaTeHn MaleHTH Co:

- HampegHaT CTaJuyM Ha OoJjecra

- TyMOP MOrOJIeM Off 5 IM

- KJIMHWYKM [MO3UTHBHA MTa3yBHA jamMa

- BOCHAJIUTEJIEH THIl HA MAJIUTHOM

- OpeMeHM >KEHU CO MAJIUTHOM Ha JI0jKa

- JKEHM CO MaJIUTHOM KOM IpUMalie He0ajljyBaHTHA XeMHOTepanuja
- HeMa IPHKa3 Ha KJie3JaTa cTpaap Ha cTaTUYHa raMa-Kamepa

- TALMEHTKH CO MPEeTXOfHa onepalnuja Ha JojKa

- TalMeHTKHU KO He Oea COrylacHU ja Bie3aT BO CTyjujaTa.

J[i3ajH HA HCTPAXKYBAKHETO

CrypgujaTa Oellle paHIOMU3HMpaHa IPOCIEKTUBHA.

Kaj cure nanueHTn gerekuujaTta Ha XKie3ja cTpaxkap ce U3BeyBallle co
PafiMOKOJION] ! yHOTpeOa Ha METUJIEHCKO CHHO.

Kaj cure mnanmenTm ce ciefgea HecakaHn e(geKTH MHTpa U
MOCTONIEPATUBHO U UCTUTE CE HOTHPAA BO CIENMjATHO JU3ajHUPAH IpallaTHUK.

Kaj cuTe nmanmeHTH XMCTONATOJOMIKOTO HCIEyBame C€ BpIIEHIE BO
enHa ycraHoBa (MHctuTyT 3a matosoruja mnpu MemuIMHCKHOT HaKyITeT
Ckomje), Kaje TOKpaj WCIeyBalke Ha CMp3HATH TIpeceld, ce Bpimea
ucleyBama 1 Ha napadUHCKH ITpenapaTi co IpMMeHa Ha CTaH[apAHU 0Oema U
CO UMYHOXUCTOXEMHUCKH aHAJINA3M.

Kaj cute nanuenTn aHanu3aTa Ha IpenapaToT Off [0jKaTa ce BpILIEIIe BO
enHa ycraHoBa (MHcTuTyT 3a maronoruja npu MeguIMHCKAOT (hakyJITeT
Ckormje), Kajie OKpaj uciaeyBama Ha NapauHCKH TpenapaTi co MpruMeHa Ha
cTaHfapiHu Ooewma, ce Bpllea ¥ HNMYHOXHUCTOXEMUCKHM AaHAIW3U Ha
KapakKTepUCTUKM Ha TYMOpPOT (TPUCYCTBO Ha €CTPOTEHCKU peLenTopH,
IPHUCYCTBO Ha MPOTreCTepPOHCKU penenTopu, BpegHocT Ha Ki-67, nmpucycTtBo Ha
p53, mpucyctBo Ha HER-2 penenrropn).

I[ToHaTaMOITHUOT OHKOJIOIIKM TPEeTMaH Ha OBHE MalMeHTH Oelle Ha
HMHCcTHTYTOT 32 paguoTepanyja 1 OHKOJIOTH]ja, BO COIJIACHOCT CO NMpu(aTeHUTE
MIPOTOKOJIN, BO 3aBUCHOCT Off CTaiMyMOT Ha OoJjiecTa, TUIOT Ha olepanyja Ha
JojJKa ¥ OWOJIOIIKUTE KapaKTEpPUCTUKU Ha TyMoporT. Ilanumenture Oea mop
MIOCTOJaHA KOHTPOJM Ha 3 Mecely, Ha KOM IOKpa] CTaHJApAHUTE KOHTPOJIHH
UcIeqyBama, Kaj MalMeHTUTE Kaj KouW Oellle W3BeieHa caMo JeTeKlHja Ha
JKJIe3/ja cTpakap, HOCeOHO KJIMHUYKY U YITpacoHOrpad)CKU ce KOHTPOJMpalle
na3yBHaTa jama.
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CraTncrnuka anainsa

Cure nmogarouu Oea ckiagupaHu BO 0a3a Ha MojaTouu, u3pabOTEHa BO
nporpamara Cratucruka 10.

HusHata oOpaGoTka ce WU3BpIIM CO IIOMOLI HAa CTaHJapAHU
NECKPUNTUBHU M AaHAJIUTUYKU YHUBAPUjaHTHU M MYJITUBAPHjaHTHU METO/U.
Cratuctnukata o0paboTKa ce H3BefyBalle CO KOMIJyTEPCKUTE INpOorpaMu
Exkcen u Cratucruka 10.

ATpuOyTUBHUTE CTaTUCTUYKM CEPHUM CE aHAIU3HMpaa CO OJpeAyBame Ha
KOe(UIMEHT Ha OHOCH, IPONOPILIMYU, CTAIIKU U CE€ yTBPAYBallle CTaTUCTUYKaTa
3HaYajHOCT Mefy oTKpueHuTe pasnuku — Pearson Chi-square.

Hymepuukure cepum ce aHaam3upaaT CcO MEPKM Ha I[EHTpajlHa
TEHJICHIIMja ¥ CO MEPKU Ha JUCIep3nja Ha nogarouute. Kaj HyMepruukuTe cepun
Kaj] KOM IIOCTOM  OTCTallyBalkbeé Off  HOpMalHaTa  [AMCTpuUOyLHja,
CUTHU(PMKAHTHOCTA Ha pas3nukata ce Ttecrupamie co CTyIeHTOB T-TECT
(Student's t-test). Kaj oHMe Kaj KOM TOCTOM OTCTamyBame OJf HOpPMaJlHATa
puctpuOylyja, CUTHU(PUKAHTHOCTA Ha pas3iukaTa Mefy [Be HyMEpHuYKHu
Bapmjabiu ce Tectupaiie co Man-Butau Tect (Mann-Whitney).

Ce kopucrenie u craTucTuykaTta nporpama SPSS.

3a CI (confindence interval +) ce necduHEpa cTaTUCTUYKKM 3HAYAJHOCT 3a
HUBO Ha rpeimika momaino of 0.05 (p).

Pesynrarure ce npukaxkaHu tabenapHO U rpaudKHu.
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V. Pesyararu

Ha YHuBep3uTeTckaTa KJIMHUKA 32 TOpaKajHa U BacKyllapHa Xupypruja
CIpoOBeJieHa € KOHTpoJiMmpaHa KIMHWYKaA cryauja Bo nepuopotr 01.08.2015 —
10.05.2017r. Bo knuHMYKaTa cryauja oOpabOTEeHU ce MalMeHTH CO PaH CTAIuyM
co manmurioMm Ha fojka (TINOMO, T2NOMO), oqHOCHO MaUUEeHTH CO KJIMHUYKA
rojleMrHa Ha TYMOpPOT [0 5 UM, M KJIMHUYKM HeTaTWBHA akcuia (He ce
najmnupaaTr 3rojJieMeHu JMM(HH ja3u BO Ma3yBHaTa jama). Bo crymmjaTta ce
o6paboTtenu 80 ManueHTH CO paH CTaAUyM Ha MAJUTHOM Ha JoOjKa Kaj KOH €
CIIpOBefieHa AeTeKIMja Ha Kiie3/la cTpaxkap (ucnurtyBaHa TecT-rpyna, SLND), n
81 manMeHT co paH MaJIMTHOM Ha JI0jKa Kaj KO, MOKpaj onepalnyja Ha AojKaTa,
Oemre W3BefAeHa W KOMIUIETHA aKCWJapHa AuceKIWja (KOHTPOIJHA Tpyma).
JerexuujaTa Ha Xje3fga cTpaxap ce CIpOBEAyBallle CO IUlacHpame Ha
PafioOKOJION]] BO IojKaTa M HeroBa BU3yaln3alyja Ha cTaTUYHA raMa-Kamepa u
payHa rama JeTEeKTOpCKa COH/la U WHJeKTHpamhe Ha METWIEHCKO CHHO BO
camaTa jojka. Bo ucnuTyBaHaTa rpyna ce MCKIy4YeHH clydauTe Kaj KOM Hema
IIpUKa3 Ha XJe3/a cTpakap Ha cTaTUyKa rama-kamepa.

V.1. [lecKpunTHUBHYA pe3yJaTaTH

Bo wucnuryBaHaTa Tpyma cpegHaTa BO3pacT € 54 roguHH, a BO
KOHTpOJIHATa rpyna 57 TOAWHU, U HE MOCTOM CTATUCTHYKM 3HaYajHA pa3iinKa
(Tabemna 2).

Tabeaa 2. Bospaciu na ilayuenitiuitie 80 uciuitiysanaitia iieciti-zpyiia (SLND) u
80 KOHUIpOAHAIUA 2D Yila

Bo3spacr (Tog.) Tecr-rpyma SLND KonTpomHa rpyma
N =80 N =81

CpenHa BpefiHOCT (X) TOI. 54,14 56,86

MuauMyM (Min) rof. 28 31

MakcumyMm (max) roj. 78 73

CranpgapgHa nesujanmja () 12,79 9,46

TOJI.

t=1,56 df = 159 p=0.121 ns

Bo ogHOC Ha mucTpuOynUja Ha cTpaHaTa Ha TYMOPOT (JIeCHO, JIEBO), HE
MOCTOM 3HAUYMTEIHA pa3nuKa (Tadena 3).

Tabena 3. /luciupubyyuja Ha iayueHitiuitie 80 uciuillysaHaiia iecit-2pyia
(SLND) u 60 konitipoanaitia 2pyiia ciiopeO cilipaHaitia Ha OoOjKailla Ha
uymopoiu

Crpana Tecr-rpyna SLND KonTponna rpyma
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
JlecHo 36 (45,00 %) 37 (45,68 %)
JleBo 44 (55,00 %) 44 (54,32 %)
Hi® = 0,007308 p =0,931874 df=1 ns
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Bo opHOC Ha nokanmu3anpja Ha TYMOpPOT BO caMaTa J0jKa, TOj] €
HAjuecTo JIOKANW3WpaH BO TOPHOJATEPATHUOT KBaJpaHT BO JBETE TpyNu
(58 %), ma moToa ciegyBa IeHTpaIHA 3aCTANleHOCT, HO W TyKa ce KOHCTaTHpa
JleKa He MOCTOM CTAaTUCTUYKY 3HaYajHa pa3nuka (Tabena 4).

Tabeaa 4. /luciupubyyuja Ha dayueHitiuiie 60 ucUUilly8aHaia ieciti-2pyia
(SLND) u 60 xonitipoanaitia zpyiia cilope0 K8aOPAHIOWL HA AOKAAUSAUU]A HA

Wymopoill 80 00jKalia

KsagpanTt Tecr-rpyna SLND KonTtponHna rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
LlenTpanHo 11 (13,75 %) 15 (18,52 %)
I'opHonaTepanen 47 (58,75 %) 47 (58,02 %)
I'opHomenmjanex 5(6,25 %) 7 (8,64 %)
JonmHOMenujaneH 10 (12,50 %) 6 (7,41 %)
JlonHoNaTepaneH 7 (8,75 %) 6 (7,41 %)
Hi? = 2.018345 p=0,7324 df =4 ns
50 -
45
40 -
35 1
30 A
25 -
20 1 ® Tecr-rpyna CJTHJI (80)
13 ) ® Konrtpomnna rpyna (81)
5
0
o & S S 3
&Q@& &QQ@@ &@@ &@@ &QJQ@@
&8 & & L
& & & &
SRR S

I'paghuxon 5. Qucitipubyyuja Ha dlayueHiliuitie 80 UcCUUly8aHailia itieciti-zpyiia
(SLND) u 60 konitipoanaiuia 2pyiia ciloped K8aOpaHiioili Ha A0KaAAU3AUUja HA

iymopoitl 80 0ojkaitia

Ha cnepgnata Tabena mpukaXkaHa € AUCTpUOyIMjaTa Ha Ma3yBHATa jaMa

npegonepaTuBHO BO IBETC I'PYIINA.
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Tabeaa 5. /luciupubyyuja Ha iayueHitiuitie 60 UCUUly8aHAilla iieciti-2pyiia
(SLND) u 60 xonitipoanaitia zpyiia ciioped KAUHUYKUIE KAPAKIUePpUCTUUKU HA
HaaadbuAHUoO HA00 80 AKCUAAPHATUA Jama

Knuanukm Haop Tecr-rpyna SLND KonTpomnna rpymna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
Heratusen 75 (93,75 %) 72 (88,88 %)
CycrnekTeH 5(6,25 %) 8 (9,87 %)
Ilo3uTuBeH 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
Henosnato 0 (0,00 %) 1(1,23 %)
Hi% = 4.46 df =3 p =0.215887 ns

CpepgHara rojgeMuHa Ha TYMOPOT BO TeCT-rpylaTa HM3HecyBa 18 MM,
llofieka BO KOHTpoJiHaTa rpymna msHecyBa 20 MM. M1 Bo 0BOj ciyyaj He ce
3a0ellexXXyBa CTATUCTUYKY 3HAa4ajHa pa3iuKa.

Tabeaa 6. [0nemuna Ha Wiymopoili 60 uciuillysanaitia ieciti-zpyita (SLND) u

60 KOHUIpOAHAIUA 2pYUla

l'onemuna HA TymMOp (MmM) Tecr-rpyna SLND KonTponna rpyna
N =80 N =81

Cpenna BpeqiHOCT (X) mm 18,15 mm 20,33 mm

Munumym (min) mm 6 mm 7 mm

Maxkcumym (max) mm 53 mm 30 mm

CranpappHa pesmjanmja  (J) 8,02 mm 6 mm

mm

t=1,9566 df =159 p = 0,052 ns

Bo nornen Ha wu3BajeHW JMM@HMU ja3nu YTBPAEHO € JeKa BO TeCT-
rpynata (CJIH]I) u3Bagenu ce 6,57 xkie3au, ofeka BO KOHTpOJIHATa rpyna 14.
Bo 0BOj cityuaj mocTou CTaTHCTUUYKY 3HAaYajHA pa3inka (Tademna 7).

N3Bapenute nuMpHU ja3nu of akcwiaTa OYEKYBaHO CE€ 3HA4ajHO
CTaTUCTUYKM MOrOJeMH MO OpOj BO KOHTPOJHATA Tpyla NOpPagu Toa IITO Kaj
KOHTpOJIHATa Ipyla PyTHHCKU ce HM3BeAyBa KOMIUIETHA JIUMQaeHEKTOMH]a,
mormeka BO wmcrnmTyBaHaTa Tecr-rpyna (SLND) pyTtmHCKEM ce BajaT camo
Kne3auTe crpaxap 1-4, a koMimieTHa JuM@aeHEKTOMHUja ce U3BeyBa caMo
MIOKOJIKY HEKOja Of] XKJIE3[UTEe CTpaxkap € Mo3uTuBHA. [IOKOJKy ce mpecMeTa
caMoO Ha 24 manueHTH Kaj KOW € HalpaBeHa JIuM@ageHeKTOMIja, IIPOCEYHO ce
n3Bagenn 21,90 sxkne3au.
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Tabeaa 7. bpoj Ha uszsadeHu aumeuu jazau o0 UA3yBHAIIA Jama 80
uciuiysanaiia ieciti-2pyiia (SLND) u 6o konitipoanaiua zpyiia

N3Banenu numdnu jasnu Tecr-rpyna SLND KonTtponHna rpyna
N = 80 N =81
Cpenna BpetHOCT (X) 6,57 14,00
Munanmywm (min) 1 5
Makcumym (max) 25 32
CrangapnHa gesujanmja (8) 6,30 5,19
t=8,17 df =159 p=0,0005 ss

Ha cnepnara TabGena e mpukaskaH OpOjoT Ha TMO3UTHBHU W3BaJIeHU

TuMQHH XKIIE31 BO iBeTe rpynu (Tabena 8).

Tabeaa 8. Bpoj Ha iio3uiiueHu aumgHu jazau 60 iasyeHailia jama 60
uctuitiysaraitia ieciti-2pyiia (SLND) u 6o konitipoanaiua 2pyiia.

Bbpoj na nozutuBnu numpHu | Tecr-rpyma SLND KonTtponna rpyna

jasym BO akcuiiaTa N =80 N =81

Cpenna BpeTHOCT (X) 0,99 0,70

Munumym (min) 0 0

Makcumym (max) 12 7

CranpapgHa fgesnjanmja (d) 2,31 1,26
t=0,97 df =159 p=0,33 ns

Ha cnepnara Ttabena e mnpukaxkaHa 3adaTeHOCTa Ha aKCUIAPHUTE
KIIE3IM CO METAacTaTCKH JIETO3UT, NMpU ILITO ce Iiefa AeKa BO TecT-rpynara
(SLND) 3acparenu 6uie kaj 30 % op manueHTHTe, a BO KOHTPOJHATA Irpyna Kaj
32 %. Hurepecen e ¢akror neka kaj 30 % ce cpekaBa 3adaTe€HOCT Ha
KIIE3[JUT€ CO METACTaTCKH JIETIO3UT Kaj CeJIEKTUpaHa rpyna Ha MalUeHTH CO
paH cTaguyM Ha OosiecTa M KIIMHWYKM HEraTWBHa akcuiapHa jama. Op gpyra
CTpaHa, ce YBHJyBa fieKa HE TOCTOM CTAaTHUCTMYKM 3HayajHa pa3iiuka Mery
TpyNHUTE BO MOTJIe]] Ha 3ahaTeHOCTa CO METaCTaTCKU IeTo3uT (Tabena 9).

Tabeaa 9. [uciipubyyuja Ha HayueHiiuitie 80 UCHUILY8aHAlLA lecili-2pyila
(SLND) u 60 rxonitipoanaitia zpyiia ciiopeo io3uiltiu8HOCI HA 11a3Y8HAIA Jama

ITo3uTuBHA akcuna

Tect-rpyna SLND
N =80 (100 %)

KonTpomnna rpyna
N =81 (100 %)

Herartupna 56 (70.00 %) 55 (67,90 %)
ITo3uTnBHA 24 (30.00 %) 26 (32,10 %)
Hi? = 0,08188 df=1 p=0,775 ns
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Kontponna rpymna

I'pagpuron 6. duciupubyyuja na tiayueHnitiuitie 860 UCHUILYBAHAIIA HleCili-2pYila
(SLND) u 60 xonitipoanaitia zpyiia citopeo Ho3Uiliu8HOCIIA HA HA3Y8HAlllA jama

Bo nornepn Ha dakToT neka numdageHeKTOMHja € HallpaBeHa caMo Kaj
30 % op man@eHTUTe CO MO3UTHBHA 3KJIe3/la CTpaXap, ce riiefia jeka OpojoT Ha
u3BajieHn TUM(QHU Ke3/I1 Off BpBOT Ha Ma3yBHATA jaMa 3HAYUTEIHO € MOMaJl Off
O6pojoT BO TecT-rpymnara. M3BajgeHuTe JuM(pHHU ja3nu Off BPBOT Ha aKcuiaTa
OYEKYBaHO Ce 3HAYajHO CTATUCTUIKH MOTOJIeMH 0 OpOj BO KOHTPOJIHATA Tpyna
Mopajid Toa IITO Kaj KOHTPOJIHATA Tpyla PYTHUHCKU CE M3BEAyBa KOMIUIETHA
nuMmpaneHeKToMHja, ofleka BO UCIUTYBaHATa TeCT-Tpyla PYTHHCKHU Ce BajaT
camo KJje3fa crpaxap 1-4, a kommuieTHa IuM@aeHeKTOMHIja ce U3BefyBalle
caMO JOKOJIKy HEKOja Of XKJIe3[[UTe CcTpaxkap € Mo3uTuBHA. [lOKOJKy ce
mpecMeTa caMoO Ha 24 malMeHTH Kaj KOW € HampaBeHa JnMdQaJeHeKTOMH]a,
MPOCEYHO Off BPBOT ce u3BafeHu 4,00 kie3nu, na pa3nukata He € CTATUCTUIKA
3HavajHa (Tabena 10).

Tabena 10. HM3saoeHu aumgpHu jazau 00 6p8oIl HA akcuaaiia 60 Ulecil-
2pyiiaitia (SLND) u 80 koHitipoaHaitia 2pyiia

N3Bapenn xnesnu o BpBOoT | Tect-rpyna SLND KonTtponna rpyna

Ha akcujara N =80 N =81

CpepnHa BpeTHOCT (X) 1,20 2,68

MuauMyM (Min) 0 1

Maxkcumym (max) 5 12

Crangapyaa nesujanmja (8) 1,75 1,79
t=5,29 df =159 p=0,00 ss

Ha cnennaTta Tabena e nmpukaskaHa BpeJHOCTa HA MO3UTHUBHUTE XKJIE31

OJ1 BPBOT Ha Na3yBHaTa jama. [I0KOJIKy ce mpecMeTa Jieka caMo Kaj 24 mauueHTH
Kaj KOU € HampaBeHa JuMQafiecHeKTOMH]ja, MPOCEYHO C€ M3BAJICHU MO3UTUBHU
0,47 >xne3mu, 1 Toa Kaj MAIMeHTH CO MO3WTHBHA KJIe3haTa crpaxap (Tabeina
11).
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Tabeaa 11. M3saleru HOSUMUBHU HAe30U 00 BpPBOUL HA aAKCUAATUA B0
uciuiysaraiia ieciti-2pyiia (SLND) u 6o konitipoanaiua zpyiia

N3Banenn nosutuBHU | Tecr-rpyna SLND KonTtponHna rpyna
XKJ€30A O  BpPBOT Ha N =80 N =81
aKCcHyaTa
Cpenna BpegHOCT (X) 0,14 0
Munnmywm (min) 0 0
Maxkcumym (max) 4 0
CranpgapaHa feBujanmja (3) 0,59 0
t=2,098 df = 159 p=0,04 S

Bo anammu3aTta Ha Kie3ga cTpaxap, Taa € HM3BEIeHa caMO Ha TecCT-
rpynata (SLND), kaje e cnpoBefieHa aHanu3a Ha 80 manmentn. Oj aHaau3aTa
ce Iiefla Jeka MUHUMYM € W3BaJicHa €Ha, a MaKCUMyM 7 ZKIIe3[Qu cTpaxap,

cpenHo 2,3 (Tabema 12).

Tabeaa 12. Hssaoenu xwae30u citpaxcap 80 UCHULYBAHAIIA Tlecill-zpyila

(SLND)
N3sagenn SLND Tecr-rpyna SLND
N = 80
Cpenna BpegHOCT (X) 2,30
Munumym (min) 1
Maxkcumym (max) 7
Cranpapasa fiesujanyja (8) 1,46

Op u3BajieHUTE XKJIIe3U CTpaXKap MO3UTUBHU HA CMP3HATHU Npecey oumie
MuUHUMYM 1, a MakcumyM 6, cpegno 0,38; nmpu mro 56 HeraTuBHU, 17 co egHa
NO3UTUBHA, 7 CO JIBE TIO3UTUBHU WK TIoBeKe (Tabena 13).

Tabena 13. H3sa0eHu iio3uitiuBHU HAe30U CIPANCAP 80 UCHUNLY8AHAILA Tlecil-
2pyiia (SLND), anaausupanu Ha cmp3naitiu iipeceyu

ITo3uTuBHU SLND Ha Tect-rpynma SLND
CMp3HaTH Ipeceiu N =80
Cpenna BpegHOCT (X) 0,38
Munnmym (min) 1
Maxkcumym (max) 6
Cranpgappina nesujannja (8) 0,64

Hcra e cocTojbara n co aHanm3aTa Ha XKJjle3fia cTpaXxap Ha napaguHCKI
npenapaTd W CO MMYHOXEMECKa aHaliu3a cO IHUTOKepaTWHWH (Tabena 14 wm

Tabena 15).
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Tabena 14. H3sadenu io3UUUBHU HAe30U CHIPAXCAP 80 UCTUUINLYB8AHATIA THeCTl-
2pyiia (SLND), anaausupanu Ha tiapagpurcku iipeiapait

ITo3suTuBHN SLND Ha

Tecr-rpyna SLND

napaguHCKH Ipecex N =80
Cpenna BpegHOCT (X) 0,38
Munnmywm (min) 1
Maxkcumym (max) 6
Cranpgappna nesujaunja (8) 0,64

Tabena 15. Hszsaoenu

HO3UTUUBHU HAe30U CIUpaxcap 60 UCUUILYB8aHailia

wecii-zpyiia (SLND), anaaudupanu co UMYHOXUCIHOXEMUCKU AHAAU3U 34

Uuinoxkepauiun
[To3uTnBHU SLND Ha Tecr-rpyna SLND
HUTOKEPATUHCKHU IIPECEK N =80
Cpenna BpegHOCT (X) 0,38
Munnmym (min) 1
Maxkcumym (max) 6
Cranpgappina nesujaunja (8) 0,64

Crnopen TMmoT Ha Mertacrta3u, Bo Tect-rpynata (SLND) Hajuecto ce
NIeTeKTHpaHu MakpomeTacTa3u — 17,5 %, mukpomeTacrasu kaj 8 ciydan (10 %)
n Kaj 1 cayyaj IeTeKTHpaHU C€ M30JMPAHHU KIIETKH, MPOOUEHU ce NUMQHUTE
jasNid ¥ IETeKTHPAH € MEeTacTaTCKM ieno3uT (Tabdena 16).

Tabena 16. Tuii na meciuacitia3u 6o uciiuitiysanaiia ieciu-zpyiia (SLND)

Twun Ha metacrasu Tecr-rpyna SLND
N =80 (100 %)
HeratuBHO 56 (70,00 %)
W3onupann KieTku 1(1,25 %)
MukpomeTacrasn 8 (10 %)
Makpomeracrasu 14 (17,50 %)
IIpoOuenu jaznu 1(1,25 %)
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Tecr-rpyma SLND H = 80 Maxpo

Muxkpo MeTacrasu
MeTacrasu 18%
10%
N3onupann IIpoGuenu

KJIETKH
1%

jaznu
1%

I'paghuxon 7. Tuii Ha meciiaciia3u 6o uciiuitiysaraiua ieciti-zpyiia (SLND)

Ha cratmuka rama-kamepa Kako KJe3[a CTpaskap HajuecTto ce
npuKaxkaHu 2 xie3nn Kaj 29 ciayqan (36,25 %). Kaj 28 cnyuan e nmpukaxkana 1
xie3na crpaxap (35%), momeka kaj 23 ciiydam ce MpUKaXkaHW MOBeKe off 2
xie3nu crpakap (28,75 %).

Tabeaa 17. [Huciupubyuyuja Ha iayueHitiu 60 UcHUillysaHaitia ileciti-2pyila
(SLND) ciiopeo sugdyaausauyuja Ha 6pojoiti Ha Hae30u cidpaxcap Ha cilaitiuika
2ama-Kamepa

Busyanuzanuja Ha kme3gu Tecr-rpyna SLND
CO cTaTUYKa raMa-kamepa N =80 (100 %)
Ilpukaxkana 1 xie3qa 28 (35,00 %)
IMpukakanu 2 KiIe3au 29 (36,25 %)
IMpukaxkanu noBeKe 23 (28,75 %)
SKIIE3711

Kaj 38 cnyuam (47,5 %) xne3ma cTpaxkap € mpuKaxaHa BO MPBUTE 2
yaca, fofileKa Kaj OCTaHaTUTE Cly4yad NMpUKakaHa € 1Mo 4 yaca off BpEMETO Ha
aTuTMKaIja Ha PaJiOKOIONTHUOT pacTBop (Tabena 18).

Tabeaa 18. [ucitipubyyuja Ha HauueHiiu 60 ucluillysanaitia illeciti-2pyia
(SLND) ciiopeo epemeitio Ha sudyaausdayuja Ha xae3oa Cilpaxcap Ha cllailuyxka
2ama-Kamepa

IIpuka3s no gyacosu Tect-rpynma SLND
N =80 (100 %)

Henosnato 2 (2,50 %)

ITo 1 yac 6 (7,50 %)

ITo 2 yaca 38 (47,50 %)

ITo 3 yaca 2 (2,50 %)

ITo 4 yaca 32 (40,00 %)

66



Bo nornen Ha feTekuujaTa Ha KJe3fa CTpaxap cO rama AeTeKTopcKa
COHfIa, MPUKA30T Ha KJe3[la cTpaxkap € CIMYeH KakKo Kaj CTaTHMyka rama-
kamepa. OgHocHO 1 X7e3na e mpukaxkHa Kaj 24 ciaydau, JofieKa Kaj cTaThdka
rama-Kamepa ce npukaxare 28 ciyuyau. Kaj 28 cinyuan npukaxkanu ce 2 3KJe3au
CO rama JeTeKTOpPCKa COHJla U Kaj UCTO TOJIKaB OpOj cilyyau ce JeTEeKTHUPaHU
noBeke of1 2 xkne3au. Kaj cure 80 cnyvyau ce mobu npukas u co cTaTUyKa rama-
KaMepa 1 COo rama JIeTeKTOpCKa COHJIa.

Tabeaa 19. /luciupubyyuja na layueHiiu 60 UCHUILYBAHATUA HleCill-2pYila
(SLND) citopeo suzyaausayuja Ha 6pojoiti Ha Hae30u Clupaxcap Ha pavHa 2ama
OellieKIopcKa coHOa

ITpuka3s co payHa rama Tecr-rpyna SLND
IETEeKTOpCKa COHja N = 80 (100 %)
INpukaxkana 1 xkye3ga BO akcuaTa 24 (30,00 %)
IMpukaskanu 2 3KJe3[1 BO aKCHJIaTa 28 (35,00 %)
[Mpukasxkanu TOBeKe KIe3u BO 28 (35,00 %)
akcuiaTa
30 -
25 A
20 A
B Tecr-rpyna CJTH]L
CTaTU4YKa ramMma KamMepa
15 ~ H=80
B Tecr-rpyna CJIH] pauna
10 - rama IeTeKTOpcKa COHMIa
H=80
5 .
0 T T T
IMpukaxkana 1 Ilpukaxkanm 2 IlpukakaHu
Xie3ma KIIE3TH noseke
KITE3IN

I'paguxon 8. [uciipubyyuja Ha UayueHiiu 80 uciuillysauaitia iieciti-zpyiia
(SLND) ciiopeo susyaausayuja Ha 6pojoiti Ha Hae30u cilipaxcap co cilaiiuvka
2ama-Kamepa u pavma 2ama OeitleKitlopcka conoa

Bo ogHOC Ha HeTeknMja Ha Kie3/ia cTpakap ce KOpHucTelle TeXHUKA U CO
npebojyBarbe Ha CEHTUHEN JKJIe3fgaTa cO METUJIEHCKO CHHO, Kako Om ce
OJIeCHWJIa MHTpaolepaTuBHaTa Bu3yanu3anuja. Kaj 4 cayqan (5 %) He ce qobu
npuka3 Cco METWJIEHCKO CHHO, JofeKa Kaj ocTaHaTuTe 76 ciydam ce
BU3yaIM3upaa CEHTUHE KIEe3UTe 1 CO METUJIEHCKO chHO (Tabena 20).
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Tabeaa 20. [uciupubyuyuja Ha dayueHitiu 80 UCHUIY8aHAllA [lecii-2pyila
(SLND) ciiopeo eusyaausayuja Ha Opojoiti Ha xae3ou ciupaxcap co 6Ooja
(MeltluNeHCKO CUHO)

ITpukas co METUIIEHCKO CHHO Tecr-rpyna SLND

N =80 (100 %)

Hewma npukas 4 (5,00 %)

Ilpukaxkana 1 XXyie3a BO akcuaaTa 24 (30,00 %)

IMpukaxkanu 2 KJIe3M BO aKCHiaTa 34 (42,50 %)

ITpukaxkanm noBeKe KJI€3I1 BO aKCUiaaTa 18 (22,50 %)

Bo morsmep Ha xwucrosomikaTta rpagba Ha TYMOpPOT, HajuecTto Oelie
3acTaneH JyKTAJHUOT WHBAa3WBEH KapUMHOM, a Mefy TpynuTe He IOCTOU
CTATHCTUYKM 3HaUajHa pa3nuka (Tabemna 21).

Taobenaa 21. [uciupubyuyuja Ha ilayueHitiuitie 60 UCHUILLYBAHAIA leCill-2PYila
(SLND) u 60 KoHilipoanaitia 2pyiia ciloped Xxuciioaowkaiia 2zpaoba Ha
MAAUZHOMOIL HA O0JKA

Xucronoruja Ha Tecr-rpyna SLND KonTtponna rpyna
TYMOpOT N = 80 (100 %) N = 81(100 %)
Henosnato 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
DCIS 3 (3,75 %) 1(1,23 %)
LCIS 1(1,25 %) 0 (0,00 %)
MIS 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
Ductal inv 67 (83,75 %) 66 (81,49 %)
Lobular inv 3 (3,75 %) 7 (8,64 %)
Ipyro 6 (7,5 %) 7 (8,64 %)
Hi2 = 3.57445 df=4 p =0.73404 ns

80

70

60

50

40 m Tecr-rpyma CJTHJT H=80

30 m KonTponna rpyna H=_81

20

10

O .
DCIS LCIS MIS Ductal Lobular Drugo
invasiv  invasiv

I'paghuxon 9. Qucitipubyyuja Ha dlayueHiliuitie 80 UcUUily8aHailia itleciti-zpyiia
(SLND) u 60 konitipoanaitia 2pyiia ciiope0 Xxucitioaowkaia zpaoda Ha

MAAUZHOMOU HA 00JKA
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Bo ofHOC Ha rojeMHHaTa Ha TYMOPOT HW3pa3eHa HpeKy PT BO TeCT-
rpynaTta HajuecTo 6ea 3acTaneHu manueHTu co T1c romemuna (47,5 %), mopeka
BO KOHTpoJIHaTa rpymna co T2 craguym (59,26 %).

Tabeaa 22. [lucitipubyyuja Ha tayueHitiuitie 80 UCHUilys8aHailia itieciti-zpyiia
(SLND) u 80 xouitipoanaitia zpyiia ciioped 20AeMUHATUA HA HLYMOPOTlL

pT Tecr-rpyna SLND KonTposana rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
In situ 1(1,25 %) 1(1,23 %)
la 10 (12,50 %) 3 (3,70 %)
1b 5(6,25 %) 8 (9,89 %)
1c 38 (47,50 %) 21 (25,92 %)
2 25 (31,25 %) 48 (59,26 %)
3 1(1,25 %) 0 (0,00 %)
4a 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
4b 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
4c 0(0,00 %) 0 (0,00 %)
Hi? =17.58016 df =5 p = 0,024604 S

N BO gBeTe rpynm HajuyecTO XUCTOJOMIKMOT HAOj Ha Ma3yBHATa jama

6emre pNO (Hema mpolmpyBambe Ha 6oJjiecTa BO ma3yBHaTa jama), omHOCHO 70 %

Bo Tect-rpynara (SLND) u 67,9 % BO KOHTpOJHaTa rpyna, 1o mTo CleyBaiie
pPN1 - 18,75 % wnacnporu 30,86 %.

Tabena 23. [ucitipubyyuja Ha tayuenitiuitie 80 uUciuillysanaitia iieciti-zpyia
(SLND) u 80 xonitipoanaitia 2pyiia citopeo 3aghaitieHocitia Ha Aum@Huille jasau

co metnacinaiticku oeitosuiti (pN)

pN Tecr-rpyna SLND KonTpomnna rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
pNo 56 (70,00 %) 55 (67,90 %)
pN1m 5(6,25 %) 0 (0,00 %)
pN1 8 (10,00 %) 25 (30,86 %)
pNla 3 (3,75 %) 0 (0,00 %)
pN1b 3 (3,75 %) 0 (0,00 %)
pN1lc 1 (1,25 %) 0 (0,00 %)
pN2 2 (2,50 %) 1(1,24 %)
pNZ2a 2 (2,50 %) 0 (0,00 %)
pN2b 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
pN3 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)
Hi% =23,12718 df=9 p =0.001947 ss

Bo Ttecr-rpynata (SLND), m mokpaj Toa mTo Oea ceJeKTUpaHU
NalUEeHTH CO PaH MAJIMTHOM Ha JI0jKa M CO KJIMHUYKKM HeraTMBHA Ma3yBHA jaMa,
celnak, METacTaTCKHU ACTIO3UT BO Ma3yBHATa jama € aetektupad kaj 30 %, mro e
CIMYEH NPOLEHT CO KOHTposHaTa rpyma co 32,1 %, ma m Tyka Hema
CTaTUCTUYKM 3HAYAJHA pa3IuKa.
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Tabenaa 24. [{uciupubyyuja Ha tayueHitiuitie 80 UCHUILYBAHAA leCill-2pYila
2pyiia ciiopeO 3agpailieHocilia Ha aAuMmpHuilie

(SLND) u 60 konitipoaraitia

Hcae3ou

N1

Tecr-rpynma SLND
N =80 (100 %)

KonTpomnna rpymna
N =81 (100 %)

HeratuBHaa akcuna

56 (70,00 %)

55 (67,90 %)

ITo3uTuBHA akcuna

24 (30,00 %)

26 (32,10 %)

Hi* =0,081878

df=1,0 p=0,957

ns

3acpaTeHocT Ha camo efgHa TuMQHa XKJe3/]a BO Ma3yBHATa jaMa BO TECT-

rpynata Oemie pmeTekthpaHo kKaj 17 mammentu (21,25 %), HacmpoTu 8 Kaj
KOHTpOJIHATa rpyna. TeopeTcku, JOKOJIKY O MOKEINO fa ce MPEeABUIH IeKa BO
ocTaHaTUTe NUMQHU KJIE3IM HEMa METACTAaTCKU JIETIO3UT, CO KOPHUCTEHhE Ha
Pa3INYHU NPEeJUKTUBHYU Tabeau, Ou MOXKeJso fa ce u3berue numdgageHeKToMuja
u Kaj oue 17 manuentu (Tabemna 25).

Tabena 25. /{uciipubyyuja Ha llayueniliuitie 860 uciiuitiysanaitia ilecii-2pyia
(SLND) u 60 konitipoanaitia 2pyiia ciioped 3aghaiieHOCila HA camo eoHa
AUMPHA KHeae30a

Camo N1

Tecr-rpyna SLND
N =80 (100 %)

KonTpomnna rpyna
N =81 (100 %)

HeratuBHa akcuna

56 (70,00 %)

55 (67,90 %)

Camo 1 mo3uTHBHA XKJje3/1a

17 (2125 %)

8 (9,90 %)

IToBeke om 1 mo3uTUBHA 7 (8,75 %) 18 (22,20 %)
KIIe371a
Hi? =8.0822 df =2 p=0,017578 S

Bo nornepn Ha xucrosnomkaTa gugepeHIrpaHoCT Ha TYMOPOT, HajYecTo
6emre cpenHo nudepeHnmpan co 53,79 % Bo Tecr-rpynata (SLND) HacmpoTn
87,65 % BO KOHTpomHaTa rpymna. MHTepeceH € MOJaTOKOT IITO BO TeCT-
rpymnara, 1ako ce paboTu 3a peJaTUBHO Maju TyMOPH — JO 2 CM, Celak JIOLIO
nudepeHIpan TYMOp e ieTeKTupaH kaj 28,75 % (rabemna 26).

Tabena 26. [ucitipubyyuja Ha tayuenitiuitie 80 UCHUIly8aHailla iiecili-zpyia
(SLND) u 80 koritipoanaitia 2pyiia ciiopeo OugpepeHuyupaHocitia Ha iymopoit
Ha Oojkaitia

G Tecr-rpyna SLND
N = 80 (100 %)

KonTtponna rpyna
N =81 (100 %)

Gl 14 (17,50 %) 6 (7,40 %)

G2 43 (53,75 %) 71 (87.65 %)

G3 23 (28,75 %) 4(4.95 %)
HiZ = 23.43170 df =2 p = 0,00001* ss
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Co ornen Ha Toa fieka ce pabOTH 32 MAJIUTHOM Ha JIojKa BO paH CTaiuyM,
CO KJIMHMYKM HEeraTMBHA aKCHIIapHa jama, jaCcHO € JeKa W BO JBETe TIpYIu
JIOMUHUpAaaT TpeJ| Cé paHu cTaguyMu Ha 6oiiecta. Bo TecT-rpynara Hajuecto e
la craguym — 50 %, ma caegyBa A kaj 28,75 %. Cauuna e cocroj6aTa U BO
KOHTpOJIHATa Tpyma — la craguym kaj 29,63 %, na 1A kaj 42,5 % (Tabena 27).

Tabenaa 27. [uciupubyyuja Ha tUayueHitiuitie 60 UCHUILYBAHANA HleCill-2pYila
(SLND) u 60 konitipoanaitia zpyiia ciiopeO CilaOUyMoilli HA WYyMOpPOl Ha
Ooojkaitia

Craguym Tecr-rpyna SLND KonTtponna rpyna
N = 80 (100 %) N =81 (100 %)
0 1(1,25 %) 1(1,23 %)
la 40 (50,00 %) 24 (29,63 %)
Ib 4 (5,00 %) 1(1,23 %)
lia 23 (28,75 %) 34 (41,98 %)
lib 7 (8,75 %) 19 (23,47 %)
Ila 5(6,25 %) 2 (2,46 %)
Hi2 = 14.75 df=5 p=0.012 S

40 -

35 A

30 A

25 A

20 4 ® Tecr-rpyma CJIH]T H=80

® KonTposmaa rpyma H=81
15 +
10 ~
5 -
O 1 1 1 T T T
0 la b lla lb Il

I'paghuxon 10. [Qucitipubyyuja Ha iayueritiuitie 60 UCUUILY8AHATLA TeCiti-2pyila
(SLND) u 60 KoHiipoaHaitia 2zpyiia ciilopeO CilaOuymoili HA WYMOPOIl Ha
dojkaiua

Ha cnegnara tabena e mpukaxkaHa AUCTpUOynMjaTa Ha €CTPOTE€HCKHU
penenTtopu Bo TecT-rpynata (SLND) u Bo konTponHaTta rpyna. Oy TaGenaTa ce
rJiefia fieka ce MpUCYTHH €CTPOTeHCKH perienTopu Kaj 87,5 % Bo TecT-rpynara
u Kaj 82,7 % Bo KoHTposHaTa rpyna. M1 Bo 0BOj ciy4yaj HE MOCTOM CTaTUCTUYKHA
3HaYyajHa pa3iIiKa.
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Tabena 28. /[uciupubyyuja Ha tlayueHiniuitie 60 UCHUILYBAHAA leCill-2pYila
(SLND) u 60 xoHiipoaHaitia zpyiia cilopeO UpucycitiBoitlo Ha eCcitipozeHcKU
peueliiopu Ha UOBPUUHAULA HA ULYMOPCKATUA KACUIKA

[TpucycTBo Ha ecTporenu

peuentopu (EP)

Tecr-rpyna SLND
N =80 (100 %)

KonTpomnna rpymna
N =81 (100 %)

Her. 10 (12,50 %) 14 (17,29 %)
n 1(125 %) 3(3,70 %)
i 6 (7,50 %) 0 (0,00 %)
Tt 63 (78,75 %) 64 (79,01 %)
HiZ2 = 7.668625 df=3 p = 0.05338 ns

Ha cnegnara TaGena e mpukaxkaHa AuCTpuOylyjaTa Ha IPOreCTEPOHCKI

petentopu Bo Tect-rpynarta (SLND) u Bo KonTposHarta rpyma. On Tabenara ce

ryefa ieka ce IpuCyTHH MPOrecTepoHCcKH penentopu Kaj 80 % BO TecT-rpymnara
u kaj 79,01 % Bo KOHTpOJHATa rpyna.

Tabena 29. [ucitipubyyuja Ha tayuenitiuitie 60 uUciuillysanaitia iieciti-zpyia
(SLND) u 60 koHritipoaHaitia 2pyiia ciiopeO Upucyciti8oiio Ha UpozeciiepoOHCKU
peueiiiopu Ha HOoBPUURALUA HA UYMOPDCKATUA KAeUKA

ITpucycreo Ha (PR)

IPOTE€CTEPOHCKHN PElENnTOpu

Tecr-rpyna SLND
N =80 (100 %)

KonTpomnna rpymna
N =81 (100 %)

Her. 16 (20,00 %) 22 (27,16 %)
n 3(3,75 %) 17 (20.99 %)
Tt 9 (11,25 %) 6 (741 %)
ot 52 (65,00 %) 36 (44,44 %)
HiZ = 14.25080 df=3 p = 0,00258* sS

Ki-67 e 3HauaeH (pakTOp KOj yKakyBa Ha arpeCMBHOCTa Ha TyMOpoT. Ha

TabenaTa e npuKkaxaHa guctpudynujata Ha Ki-67 Bo gBeTe rpymnu.

Taobenaa 30. [ucitipubyyuja Ha iayueHitiuitie 80 UCHUILY8aAHAA leCili-2pyia
(SLND) u 60 kowitipoanaitia 2pyiia ciiopeo  upucycitsoitio Ha Ki-67 60
Wymopckaiua Kaetixa

Ki-67 Tecr-rpyna SLND KonTpoana rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
Her. 0 (0,00 %) 0 (0,00 %)

+ 48 (60,00 %) 60 (74,08 %)
++ 15 (18,75 %) 9 (11,11 %)
+++ 17 (21,25 %) 12 (14,81 %)

Hi? =3.68271 df=3 p =0.29878 ns
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Ha cnegnara taGena ce mpukaxkaHu BpegHocTuTe Ha Ki-67 m3paszeHun
BO % Ha KJIETKH IITO ce BO pa3a Ha jenda. Ce rnepa geka cpegHaTa BpeJHOCT
BO Tect-rpynara e 21,44 %, mogeka BO KOHTpOJIHAaTa rpyna u3sHecyna 27,32 %.
Kopucrejku ro T-TecToT 3a pa3nuka Ha CpeJHUTE BPETHOCTH, C€ Iiefia ieKa He
MOCTOU CTATHUCTUYKM 3HAUajHA pa3yiuka Mel'y TpynuTe.

Taobena 31. Bpeonociuu na Ki-67 60 uciiuitiysanaiua ieciu-zpyiia (SLND) u 6o
KORIUpOAHAUla 2pyia

Ki-67 % Tect-rpyna SLND KonTtpoumnna rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
CpepnHa BpeTHOCT (X) 21,44 % 27,32 %
Munrumym (min) 1,00 % 10,00 %
Makcumym (max) 80,00 % 75,00 %
CranpappHa neBujanmja 22,06 17,65 %
(©)
t =1,87 df = 159 p =0,063 ns

Ha cnepnara tabena nmpukaxkaHa € JucTpuOynmjaTa Ha IPUCYCTBOTO Ha

XCPUCITUHCKN PpCUOCHTOPU HaA

NIOBpHIMHATaA Ha

TyMOpcKaTa

KJICTKaA.

HpI/ICYCTBOTO Ha XCPUCITUHCKUN PCUCITOPH YKaXyBa Ha IMOArpCCUBCH THUIT HaA
MaJIMT'HOM Ha IIOjKa. O,II TabenaTa ce ricga JgceKa 3acCTalicHoCTa Ha

XEPUENTUHCKUTE PELENTOPU € CIMYHO U BO [IBETE IPYNH U € BO TpaHUIaTa Ha
ouekyBanute 20-30 %.

Tabena 32. [ucitipubyyuja Ha tayuenitiuitie 60 uUciuillysanaitia iieciti-zpyia
(SLND) u 60 konitipoanaiua 2pyiia ciioped Upucycii6oiio Ha XepuyeuiuuHCcKU
peueiiiopu Ha HoBPUURALUA HA UYMODCKATUA KACUKA

ITpucycrBo na HER-2 Tecr-rpyna SLND KonTpoana rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
Her. 42 (52,50 %) 47 (58,02 %)
+ 12 (15,00 %) 13 (16,05 %)
++ 8 (10,00 %) 2 (2,47 %)
+++ 18 (22,50 %) 19 (23,46 %)
Hi? =3.941867 df =3 p=0,2678 ns

Ha cnepnara tabena e mpukaxkaHa AUCTpUOyLHjaTa HA MyTanuja Ha
reHoT p53. Oy Tabenara MoXke fla ce 3a0eyieXXu JeKa He MOCTOM MyTaluja BO
TecT-rpynata kaj 75 %, Bo KOHTpoJiHaTa rpyna Kaj 54,32 %.
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Tabena 33. [{uciupubyyuja Ha layueHitiuitie 60 UCHUILY8AHATIA eCill-2pYila
(SLND) u 80 kouitipoanaita zpyiia citopeo Upucyciigoitio Ha P53 60

uLtymopckaina Kaeiuka

P53 Tecr-rpyna SLND KonTposana rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
Her. 60 (75,00 %) 44 (54,32 %)
+ 3 (3,75 %) 25 (30,86 %)
++ 3 (3,75 %) 4(4,94 %)
+++ 14 (17,50 %) 8 (9,88 %)
Hi? =21.52109 df =3 p =0.00008 ss

Ha cnegnata Tabena e mpuKaxkaHa AUCTpUOyLUjaTa Ha Pa3IUYHUTE
CYNTUIIOBM Ha I'€HCKU [€TEpMUHUpPaAHU MaJUTHOMHU Ha fojka. Op Tabenara ce
riefa fieka He MOCTOM CTaTUCTUYKM 3HayajHa pa3imuka Mefy TecT-rpynara u
KOHTpOJIHATa rpyIa.

Tabenaa 34. /lucitipubyyuja Ha iauueHitiuitie 80 UCHUILY8aHailla leCiti-2pyia
(SLND) u 60 KoHilipoanaitia 2pyiia ciilope0 UPUCYCIIBOTLO HA 2eHCKU
Oelllep MUHUPAH CYUIUUIL HA MAAUZEH ULYMOD HA 00JKa

I'enoTun Tecr-rpyna SLND KonTponna rpyna
N =80 (100 %) N =81 (100 %)
Luminal A 35 (43,75 %) 32 (39,51 %)

Luminal B (Her)

24 (30,00 %)

22 (27,16 %)

Luminal B (Ki-67)

11 (13,75 %)

15 (18,51 %)

Her enrich 3 (3,75 %) 6 (7,41 %)
Triple negative 7 (8,75 %) 6 (7,41 %)
Hi’ =5.961693 df =4 p = 0,202027 ns
35
30 -
25
20
15 - B Tecr-rpyna CJIHI H=80
10 | m KonTponna rpyna H=_81
5 .
0 T T T T T
Luminal Luminal Luminal HER2 Triple
A B B (Ki enrich negative
(HER2+)  67>>)

I'paghuxon 11. [lucitipubyyuja Ha layueHitiuitie 60 UCHUILYBAHATIA Tlecili-2pyila
(SLND) u 60 koHilipoanaitia 2pyiia cilope0 HUpUCYCIIBOIIO HA 2eHCKU
OeitlepMUHUPAH CYUIUIL HA MAAUZEH WEIYMOD HA 00JKA
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[IpucycTBOTO HAa TYMOPCKH KJIETKH BO JUM(OBACKYJIAPHUTE MPOCTOPH
(mumdoBackymapHa WHBa3®Wja) Cce CMeTa KakO MOIIHE HEMOBOJICH
OPOTHOCTUYKM (PaKTOp U MHOTY 4YECTO BiHWjae BpP3 MO3UTHUBUTETOT HA
akcunapaute auMmpHu jaznu. O ucOuTyBamaTa € yTBPACHO AeKa MO3UTUBHA
BacKyJiapHa MHBa3uja uMa kaj 21,25 % Bo Tectr-rpynata u kaj 24,69 % Bo
KOHTponHaTa rpyna. Oj npuKaxkaHUTe pe3yJiTaTd CcleflyBa JeKa HeMma
CTATUCTUYKM 3HAYajHa pasnuka. PejJaTWBHO HHUCKMOT TMPOLEHT Ha
aumcoBacKyjlapHa WMHBa3Wja ce JOJKM Ha (pakTOT ITO BO CTyAMjaTa ce
06paboTeHN MaleHTH CO PaH CTaluyM Ha MAJIMTHOM Ha J0jKa.

Tabena 35. [ucitipubyyuja Ha liayueritiuilie 860 uciiuitiysanaitia ilecii-2pyiia
(SLND) u 60 KoHilipoaHnaiia 2pyila  ciloped  UPUCYCIIBOULO  HA
AUMPOBACKYAAPHA UHBA3UJA 80 MAAUZEH ULYMOD

JImmdoBackynapHa Tecr-rpyna SLND KonTpomnna rpymna
WHBa3Mja N =80 (100 %) N =81 (100 %)
HeraTuBHa 63 (78,75 %) 61 (75,31 %)
IMo3uTuBHA 17 (21,25 %) 20 (24,69 %)

Hi? =0.271211 df=1 p = 0.6025 ns

Ha cnepnata Tabena e mpukakaHa JucTpuOynujaTa Ha TUIOT Ha
omepainmja mToO € MPUMEHET Kaj MalMeHTHTe CO MAJMTHOM Ha JIojKa BO JIBETE
rpymi. Co orsep Ha (pakTOT AeKa W BO JIBET€ TPYyNU CE€ HMHKOPNOPUPAHU
NalMEeHT! CO paH CTafiuyM Ha OojecTa, HAjyecTo ce MpHcTalyBalle KOH
npe3epBupauyka onepanuja Ha jojkata. [Iputoa BO  TecT-rpymara
KBajpaHTeKTOMHjaTa € 3acramneHa co 80 %, mojgeka BO KOHTpPOJHATa Tpymna co
77,718 %. IIpuToa, He NOCTON CTATUCTUYKHU 3HAUYAjHA PA3JIUKA.

Taobenaa 36. [{uciupubyuyuja Ha ilayueHitiuitie 60 UCHUILLYBAHAIA ileCill-2PYila
(SLND) u 60 koHitipoaHaitia 2pyiia ciiopeod miuiioitl Ha oilepayuja upumeHeili 60
P ettMaHOoll Ha MAAUZHOM HA 00JKA

Twun Ha onepanuja Tecr-rpyna SLND
N =80 (100 %)

KonTpomnna rpyna
N =81 (100 %)

MacrekTomMuja 16 (20,00 %) 18 (32,22 %)
KBagpanrekromuja 64 (80,00 %) 63 (77,78 %)
Hi? =0.178860 df=1 p =0.67255 ns

70
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20
10
0
H=80 H=81
Tecr-rpyna KonTponna
CJIH]I rpymna
B MacTekTomuja 16 18
B KBagpaHTeKTOMHja 64 63

I'pagpuron 12. Jluciipubyyuja Ha ilayueHitiuitie 80 UCHUILYBAHAIILA ileCiti-2PYila
(SLND) u 60 konitipoaHaitia 2pyiia ciilopeo tiuiloiti Ha oilepayuja upumeHeitt 80
P etiMaAHO HA MAAUZHOM HA 00JKA
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V.2. Cnopenda Ha rpynure

ITo ananu3aTa Ha JOCETALIHATE PE3YJATATH, MOXKEME J]a 3aKJIy4nuMe JeKa
ce pabOTH 3a IB€ XOMOT'€HU U KOMITAPAOWJTHUA FPYIIHN.
Tabena 37. Kapakitiepucituku kaj itleciti-zpyiiaitia U KOHIUpoAHaitla Zpyiia

Kapaxkrepuctukn Tecr-rpyma KonTtponna P
(CJIH]T) rpyna
1. Bozpacr 54.14 56.86 t=1,56; df =159; p=0.121; ns
2. Ctpana 36:44 37:44 Hi% = 0,007308: p =0,931874,
ns
3. KBagpaHTt 11;47;5;10;7 15:47:7,6;6 Hi2 = 2.018345; p = 0,7324; ns
4. KIMHNYKHA HAO] 75:5;0;0 72:8;0;1 Hi2 = 4.46; p = 0.215887; ns
5.Tonemuna Ha Tymop | 18.5 20.33 t = 1,9566; df = 159; p = 0,052;
ns
6. I3Bagenn nuumpun | 6.57 14.0 t=28,17; df = 159; p = 0,001%;
jasnm SS
7. bpoj Ha no3utuBau | 0.99 0.7 t=0,97;df =159; p=0,33; ns
auMcHH ja3au
8. ITo3uTuBHA akcuia 56;24 55;26 Hi? = 0,08188; p=0,775, ns
9. Xucronoruja 0:3;1;0:67;3;:6 | 0;1;0;0;66:;7;7 Hi? = 3.57445 p = 0.734; ns
10. 3Baienn numpan | 1.2 2.68 t=5,29; df = 159; p = 0,001%;
SKJIE3[IU O] BPB SS
11. ITo3uTUBHA 0.14 0.0 t=2,098; df = 159; p =0,04; s
TUM(HU KITe301 Off
BpB
12. pT 1;10;5:38; 1;3:8;21; 48; Hi? =17.58016; p = 0,0246; s
25:1;0;0;0 0;0;0,0
13.pN 56:5:8:3;3:1;2; | 55;0:25:0; Hi2=23,12718; p = 0.002; ss
2:0:0 0:;0:1;0;0;0
14.N1 56;24 55:26 Hi2 =0,081878; p = 0,957; ns
15. camo N1 56:17;7 55:8;18 Hi% =8,0822: p =0,018; S
16. G 14:43:23 6;71:4 Hi? = 23.43170; p = 0,001*; ss
17. Craguym 1;40:;4;23:7;5 1;24:1;34;19;2 Hi2 = 14.75; p = 0.012; S
18. ER 10:1;6;63 14:3;0;64 Hi2 =7.668625; p = 0.05338;
ns
19. PR 16:3;9:52 22:17,6;36 Hi2 =14.25080; p = 0,003; ss
20. Ki-67 0;48:;15:;17 0;60;9;12 Hi2 =3.68271; p = 0.29878; ns
21. Ki-67 % 21.44 27.32 t =1,87; df = 159; p = 0,063;
ns
22. HER-2 42:12:8:18 47;13;2:19 Hi2 =3.941867; p = 0,2678; ns
23.p53 60;3;3;14 44:25:4:8 Hi2 =21.52109; p = 0.0001*;
SS
24. I'eHoTHI 35;24;11;3;7 32:22:15:6;6 Hi? =5.961693; p = 0,20203;
ns
25. JlumcoBackymapHa | 63;17 61;20 Hi? =0.271211; p = 0.6025;
nnBasmja (LVI) ns
26. Tun Ha onepanyja 16;64 18;63 Hi% = 0.178860: p = 0.67255;
ns
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IIpuroa ce riefa nexa He MOCTOWM CTATUCTWUYKM 3HAYajHA pa3jinKka Mery
OCHOBHHTE TIapaMeTpHUTE Ha TPyNuTe, Ma THEe MOXKE ja ce CcropemyBaaT. 3a
HEKOM TMapaMeTpu € jacHO 30IITO ce pa3nuyHu (BO KOHTpOINIHATa Tpymna
u3BefieHa € KOMIUIeTHa InM(aJeHeKTOMHja), Na jacHO € JeKa Ke TMOCTOH
pa3nuka BO OpOjOT Ha Wu3BajieHW JUMQHU ja3Id; HO MO aHalau3aTa Ha
OMOJIONIKUTE KAPAKTEPUCTUKU HA TYMOPUTE, C€ OTKPHU JieKa MOCTOjaT pa3IuKu

Mely rpynure.

V.3. Hecakanu edekTn o onepanujara

Bo crynmjaTa Oelie M3BpPIIEHO MCIHUTYBaWk€ HA MOjaBaTa Ha HECAaKaHU
edeKkTH Off XHpypIIKaTa WHTepBeHIMja Bo TecT-rpynata (SLND) u Bo
KOHTpoJHata rpyna. Hecakanure edexTu Oea NMOAEIEHH BO TPU TPYNH BO
3aBUCHOCT Of] BPEMETO Ha HaCTaHYBaH-E:

— UHTpAONEPATUBHI KOMIUTAKAIIMH

— paHM NOCTONEPATUBHU KOMIUTMKALUU

— IOI[HU MOCTOINEPATUBHU KOMIUTMKAIUU.

V.3. A. UaTpaonepaTuBHM KOMIUIMKAIMA

Tabena 38. MHhiupaoiiepaitiusHu KoMUAUKAUUU Kaj ilecili-zpyiaiia u

KOHIUpOAHAULAQ 2pyia

Tun Ha SLND KonTponna P

KOMILTUKAIFja rpyna rpyna

KpBaBeme 0 0 Hi2=0,00000 p=1,000 ns
Jle3nja na v. axilaris 0 0 Hi2=0,00000 p=1,000 ns

V.3. B. Panu nocTonepaTuBHA KOMILTMKAIHA

Tabenaa 39. Panu iiociioilepaiiu8Hu KOMUAUKAUUU Kaj Uleciti-zpyiiaitia U 80

KOHIUpOAHAIUA 2pyia

Tun Ha KOMIUTKaLyja Tecr-rpyna | Kontposana P
(SLND) rpyna

XemaToM 0 2 Hi%=2,000125 p = 0.157 ns
CepoMm 7 59 Hi2 = 68.34507 p = 0.001* ss
Wudexnmja 1 3 Hi2=1.000197 p=3172 ns
bonka Bo ma3yBHaTa jama 3 31 Hi% = 28.79388 p = 0.001* ss
Cen3zopeH gedunuTt 3 67 Hi% = 102.1274 p = 0.001* ss
bonka Bo pamoTo 1 8 Hi2=5.675294p=0.17 s
KpaTtkoTpaeHn MoTopeH aeuiur 1 4 Hi’=1.8195 p=0.1774 ns
OTOK BO pakarta 0 6 Hi%=6.155317 p=0.0131 s
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V.3. C. lonau nocTONEepaTuBHA KOMILUTHKALUH

Tabeaa 40. /loynu iocitioilepaiiu8HU KOMUAUKAUUL Ka] ilecitl-2pyiaitia U 80
KOHIUpOAHaUia 2pyia

Tun Ha KOMILTUKaLHja Tecr-rpyna | Kontponna rpyna | P

(SLND)
Bosika Bo na3yBHaTa jama 0 8 Hi? = 8.314371 p=10.004 ss
CeH3opeH fgedunuTt 0 49 Hi?=69.5679 p=0,001 ss
Bonka Bo pamoTo 0 36 Hi2 = 45.79556 p =0,001 ss
MotopeH edunuT 0 0 Hi?=0,00000 p=1,000 ns
OToK BO pakara 0 4 Hi?=1.8195 p=0.1774 ns

AxcunapHata auMajeHeKTOMHUja NpeTcTaByBa Jej Off pajuKalHaTa
omnepaluja Ha MaJUTHOMOT Ha Jiojka. [1pu akcuiapHaTa aumdageHeKToMuja ce
OTCTpaHyBa LEJIOKYITHOTO MAacHO TKHUBO, 3a€QHO CO CHUTE JUM(HU ja3nu Of
nasyBHaTa jama. [Ipm Toa ce nurmpaaT Majau apTEpPUCKHM U BEHCKU KpPBHU
cajjoBU, TPaHKU Ha & u V. axilaris, mpu 1mTO ce MpeKWHyBaaT Maju JTUMQHU
natumTa. [Ipu numdageHekToMujaTta MOXe fa ce OIITETAaT ¥ Majd CEH30PHU
HEpBM KOM NOMHMHYBaaT HM3 Ma3yBHaTa jama. PeTKo mopagu OHKOIOIIKH
paguKaIuTeT MOXe Ja OujaT MOBpPEJEeHM M MOTOPHM HEPBHM TpaHKH. Tyka
CTaHyBa jacHO 30IITO Kaj akcWJiapHaTa JuMdageHeKTOMHIja, KOja PYTUHCKH Ce
u3BeyBalle Kaj CUTe MalMeHTU BO KOHTPOJIHATA TPyla, C€ NPUCYTHH IOTOJIEM
NPOLEHT HAa PaHU M J[OLHM NOCTONEpPAaTUBHU KomIiumkanuu. HacopoTu oBoj
cdakT, Bo Tect-rpynara (SLND) ce orcrpanyBaa 1-3 kme3au (IpBU pEeHaKHA
SKIIE3/1), 12 jaCHO € 30IITO MMa 3HAYUTEITHO MOMaJjl IPOLEHT Ha KOMIUTUKAIUH.
IIputoa, Bo cranmkaTa Ha KOMJIMKanuu Kaj tect-rpynata (SLND) TpeGa fa ce
¥UMaar IpeIBU/] U OHME NALMEHTH Kaj KOM € IOOMEH MO3UTUBEH HAOJ U IPUTOA €
HalpaBeHa [eJ0CHA aKCWIapHa TnMQaIeHEKTOMHU]a.

V.4. Kopenamuonu anajm3u (Buju Tabeu Ha cTpana 153)

Crnopen anHanmm3aTa Ha KOPeEJIAMOHMOT MATPHKC (Kajge ce
UCIEelyBaHU 3aBHCHOCTUM Ha cuTe (PaKTOpHM BJIE3€HM BO aHalIM3aTa, Kako
BIIWjaaT €HU Bp3 JPYTH, U3pa3eHu cO BpeqHOCT Ha (r), JOOMEHU ce CIICTHUBE
pe3yaTaTu:

KonTtposana rpyna:

Bo nornen Ha Bo3pacta nocTou Kopesanuja co rojieMuHaTa Ha TyMOpPOT
(r = 0.22) 1 co MO3UTHBUTETOT Ha ecTporeHckuTe penentopu (r = 0.25), mro u
Ou ce 0OYeKyBallo.

Mako Oum ce oueKkyBaJIo ieKa JOKajlnu3anmujaTa Ha TYMOPOT 110 KBaJIpaHTH
(JromupaH BO TOPHOIJIATEPATHAOT KBAJ[PAaHT) Ke BiHjae Bp3 MO3UTHBUTETOT HA
aKcuiiaTa, cemnak He e 3a0esexkaHa 3HauajHa Kopeanuja.

KnmHIYIKIOT Haoj Ha akcmiaTa (ma3yBHaTa jama) W MO3UTHBHTETOT Ha
aKCWJIapHaTa jaMa Cce CMeTaaT 3a 3HadyaeH (PaKTOp KOj IUPEKTHO OU BIIMjaell BP3
nporHo3ara Ha 3abonyBamweTo. Ce riefia geka MocTou NO3UTUBHA Kopesanuja
CO TOJIeMHHATa Ha TYMOpPOT u3paszeHa Bo MM (r = 0.25), mTo e o4eKyBaHoO, U
HeraTHBHA KOpeJalyja co XUCTOJOMKUOT TUIl Ha TyMOpoT (r = -0.28).
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Bo norzen Ha roreMrHaTa Ha TYMOPOT M3pa3eH BO MM (KOj € CYIITHHCKA
(pakTOp KOJ rO IETEPMUHUPA TYMOPOT, BIIMja€ BP3 MOXKHOCTA 32 IIMPEHE U T'O
nedwHUpa CcTaguyMOT Ha Oosecra), ce TIJyefa JeKa IIOCTOM MO3WTHUBHA
KOpejanmja co KIMHUYKWMOT HAOJ Ha IMa3yBHaTa jama, MO3UTHUBUTETOT Ha
aKkcuWiaTa, MO3WTWBHUTE JUM(MHM >Kie3qu BO ma3yBHata jama (r = 0.28),
rojieMrMHaTa Ha TYMOPOT u3pa3eHa co I'T, IO3UTUBHOCTA Ha aKcujaTa u3pas3eHa
co pN, MO3UTUBHOCTA Ha NpBaTa WM3BajieHa XJje3[a, AudepeHIrpaHOCcTa Ha
TymMopoT. [ToceOHO € 3HayajHa KopenanyujaTa co CTaguyMOT Ha OoJiecra, IITO €
ouekyBano (r = 0.72). Hcro Taka, TOCTOM 3HayajHa Kopenaluja co
MO3UTUBATETOT 32 ECTPOTEHCKM PpEUENTOpPU M CO IOCTOEHETO HA
numdoBackyaapHa naBasuja (r = 0.36).

Bo nornen Ha u3BajieHUTE MO3UTUBHU JUM(QHHU XKJIE3A BO aKCUiIaTa,
YTBPAEHO € JieKa IIOCTOU Kopenalyja co: roJleMruHaTa Ha TYMOPOT U3pa3eH BO
mMm (r = 0.28), rojeMrHata Ha TymopoT (pT), cuiaHa Kopejamnja co
no3utuBATETOT Ha Xie3gute PN (r = 0.82), 3adakameTo Ha IpBaTa XKIie3ga BO
akcunara (r = 0.82), kako u 3achakameTo Ha caMO MpBaTa KJe3ga BO aKcuiiaTa
(r = 0.89). ITo3uTuBHA KOpesanuja MocTou co AudepeHupaHocTa Ha TYMOPOT
(r =0.26), craguymot Ha Gonecta (r = 0.64), MPUCYCTBOTO HA MPOreCTEPOHCKU
peuentopu (r =0.21), npucycTBOTO Ha XepuentuHcku penentopu (r = 0.21) u
IPUCYCTBOTO Ha TuMdoBackyaapHa nuHBasuja (r = 0.49).

CnuuHa e cocroj0aTa U CO CEBKYIHHMOT NO3UTHUBUTET Ha aKCUJIapHaTa
jama. Ilocrou cunHa Kopenanmja co MO3UTUBUTETOT HA AKCUJIAPHUTE JTUMQHU
jasmu (r = 1,0), cratycor Ha nmumduuTe jasau (pN) (r = 0.82), no3uTuBHOCTA Ha
npBara Kje3fia Bo akcunapHata jama (r = 0.82), mo3uTuBHOCTa Ha camMo IpBaTa
Xne3ga Bo akcmiapHata jama (r = 0.89). Kopemamwja mocrom u co
nudpepennupanocta Ha TyMopoT (G) (r =0.26), craguymot Ha Gosecra (r = 0.69)
U TIOCTOEHETO Ha TuMoBacKyiaapHa naBasuja (r=0.52).

l'onemuuata Ha TyMOpPOT M3paseHa co (PT) e BO Kopelnainumja co Bo3pacra
(r=0.22), mo3utuBHOCTAa Ha akcuiaapuuot cratyc (r = 0.33), BpegHOCTUTE 3a
akcunapen cratyc m3pazennm 3a PN (r = 0.31), kako W TO3UTMBHOCTA Ha
npBou3BajieHaTa auMgHa xke3na (r = 0.33). ['oneMuHaTa Ha TYMOPOT M3pa3eHa
co (pT) e Bo Kopemanyja u co nudpepeHnupanocra Ha Tymopor (G) (r = 0.37), a
MOCTOM CHJTHO M3pa3eHa Kopejalyja co cTaguyMoT Ha 6omnecra (r = 0.77), kako
U CO MPUCYCTBOTO HAa €CTPOTEHCKHU PEIenTOPH Ha TyMOpcKaTa kietka (r = 0.28)
U CO MTOCTOEHETO Ha TuMdoBacKyiapHa uaBasuja (r = 0.33).

CratycoT Ha auMQHHATE XJIE3IM BO aKCHIapHaTa jamMa U3pa3eH MpeKy
(pN) e Bo Kopenanmja co ToJieMuHaTa Ha TyMOPOT m3pa3eHa Bo MM (r = 0.30), a
IOCTOM M CHJIHO WH3pa3eHa Kopeianydja cO IO3UTUBUTETOT Ha aKcuiaTa
(r = 0.92), ronemunaTa Ha TymMOopoT m3pa3eHa co pPT (r = 0.31). CrarycoT Ha
auMQHATE KIIe3I1 BO aKCHJIapHaTa jama n3pas3eH npeky (pN) e Bo kopenanuja
CO TpBaTa J[peHa)kHa aKcwiapHa JumMmdHa kiae3ma (r = 0.89),
nudepeHnupanocta Ha TyMopoT (G) (r = 0.24), craguymort Ha Gonecra (r = 0.68),
MPUCYCTBOTO Ha XepuenTuHcku peuentopu (r = 0.23) U npuCycTBOTO Ha
auMdoBacKyapHa uaBasuja (r = 0.42).

INo3uTuBUTETOT Ha mMpBaTa NUM(QHA XJe3[a BO Ma3yBHaTa jamMa € BO
KopeJanyja co: TrojJieMMHaTa Ha TyMOpoT m3padeHa Bo MM (r = 0.29),
MO3UTUBUATETOT BO akcunata (r = 0.95) u co rosemMuHaTa Ha TYMOPOT M3pa3eHa
co pT (r = 0.32). [To3uTuBUTETOT Ha IpBaTa NUMQHA XKIIe3a BO Ma3yBHATa jama
uMa CWIHa Kopenalnyja coO TO3UTUBUTETOT Ha akcunata (r = 0.89),
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nudepeHImpanocTa Ha TyMopoT m3paszeHa co (G) (r = 0.30), cragmymMoT Ha
6osecra (r = 0.67), npucycrBoTo Ha xepuentuHcku penentopu (r = 0.21) u
IPUCYCTBOTO Ha MuM¢oBackyaapHa nHBasmja (r=0.51).

Bo mornepn Ha audepennupanocta Ha TyMopoT (G), mocTon Kopenanuja
CO ToJIeMMHaTa Ha TyMOpPOT wu3pazeHa Bo MM (r = 0.21), kako u co
NMOo3UTUBHATETOT BO akcuiarta (r = 0.27). Kopenamnuja mocron m co rojieMuHaTa
Ha TymMopoT u3paszena co pT (r = 0.27), NO3UTUBUTETOT HA aKCUIaTa U3pa3eH co
(PN) (r = 0.24), co MO3UTMBUTETOT Ha TpBaTa ApeHaxkHa xkie3na (r = 0.30) u co
craguyMoT Ha Oonectra (r = 0.35). Kopemammja moctom m cO TeHOTHIIOT Ha
tymoport (r = 0.27) u co numdoBackynapHaTa uaBasuja (r = 0.27).

CraguymoT Ha Oosiecta € €eH Off Haj3HauajHuTe (aKTOpU KOU ja
oflpefyBaaT IporHo3ara Ha OojiecTa W IOHATAMOIIHUOT TEPAINUCKU IPUCTAIL.
Bo mnornex Ha cragmymoT Ha OoJiecTa, TOj € BO CHWJIHA Kopelaingja co:
rojeMrHaTa Ha TyMOpoT wu3pa3zeHa Bo MM (r = 0.72), mO3UTUBHUTETOT Ha
akcunara (r = 0.69), romemmHaTa Ha TyMOpOT m3pa3ena co pPT (r = 0.77),
U3BaJICHUTE TMO3WTHBHU JIMM(HU ja3nu Off ma3yBHaTa jama m3paseHu co PN
(r = 0.68), m3BajgeHaTa TO3WTMBHA TpBa JpeHaxkHa 3kie3fga (r = 0.67),
nudpepeHnupaHocTa Ha TYMOpoT u3paseHa co G (r = 0.35), u co mpucycTBOTO Ha
aumdoBacKkyiapaa uaBasuja (r = 0.48).

IIpucycTBOTO Ha €CTPOreHCKM pEelenTOpd Ha TyMOpcKaTa KieTKa €
¢hakTop KOj yKaxkyBa Ha MOOOPO NPOTHOCTUYKK TYMOP KOj JOATHO MOXE Jia
ce TpeTupa co IieJjia najeTa Ha JIEKOBU OJI0KaTOpU Ha €CTPOTEHCKOTO JIEJCTBO.
HuBHOTO mpucycTBO € BO Kopenanuja co: Bo3pacta (r = 0.25), romemMuHaTa Ha
TyMOpOT wu3pa3zeHa BOo MM (r =0.25), mpucycTBOTO Ha NPOTeCTEPOHCKHU
peuenTtopu (r = 0.55), a uma HeraTuBHa Kopeianuja co BpegHoctuTe Ha Ki-67
(r =-0.69), p53 (r = -043), npucycTBoTO Ha XepuenTuHcku penentopu (r = -0.34)
u reHotunot (r = -0.71).

CnuuHa e cocTojbaTa U CO MPOreCTEPOHCKUTE PEUENTOPH, Kajie IOCTOU
HeraTMBHA KopeJalyja co TMO3WTHBHUTE W3BajieHn juMbHu jaznu (r = -043),
MPUCYCTBOTO Ha ecTporeHcku penentopu (r = 0.55), BpemnoctuTe Ha Ki-67
(r = -0.37), mpucyctBoto Ha p53 (r = 0.20), MpUCYCTBOTO HAa XEPIENTHUHCKA
peuentopu (r = -0.33), renmormnor (r = -0.53) wm mpucycTBOTO Ha
mumcdoBackynapHa wuHBasmja (r = -0.22). HeraTuBHaTa KoOpenanmja Kaj
IIPOrECTEPOHCKUTE W ECTPOTEHCKUTE PELENTOPU CO OApEfcHU (pakTopH
yKaxyBa Ha TOa J€Ka CO pacT Ha BPEJHOCTUTE HA ECTPOTEHCKHUTE U
IIPOTE€CTEPOHCKUTE PEleNTOPH, KOU ce MPOTEKTUBHU (PaKTOPH, ce HamasayBaaT
BPETHOCTUTE Ha (DAKTOPUTE KOM yKaXKyBaaT Ha arpeCUBHOCT Ha TYMOPOT.

Bo mormen na BpegHoctuTe Ha Ki-67 ¢akTop KOj yKaxyBa Ha
arpecuBHOCTa Ha TyMOpPOT (OJHOCHO Opoj Ha Aeadu Ha TYMOPOT), TOj € BO
HeraTWBHA KoOpeJalydja cOo TPUCYCTBOTO Ha ectporeHcku (r = -0.69) mu
nporecreponcku penentopu (r = -0.37), mpucyctBoro Ha p53 (r = 0.46),
xepuenTtuackuTe perentopu (r = 0.30) u renotunot (r=0.74).

ITpucyctBoTO Ha P53 € BO KOpealyja co NPUCYCTBOTO HA €CTPOTEHCKH
(r = -0.43) u nporecreponcku penentopu (r = -0.20), BpemnoctuTe Ha Ki-67
(r = 0.46) u renotunor (r = 0.45).

[TpucycTBOTO Ha XEPUENTHHCKU PENENTOpW Ha TyMOpCKaTa KJeTKa,
(phakTOp KOj yKakyBa Ha arpecMBHOCT Ha TYMOPOT, € BO Kopejnanuja co:
U3BaJIeHUTEe TIO3UTHBHM JWM(QHU ja3num Bo Tma3yBHaTta jama (r = 0.21),
rojieMrMHaTa Ha TyMOpOoT wu3pa3eHa co pT (r = 0.23), mpucycrBOTO Ha
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ectporeHcku penentopu (r = -0.34), TpuCycTBOTO Ha TNPOTECTEPOHCKU
peuentopu (r = -0.33), 3ronemenure Bpennoctu Ha Ki-67 (r = 0.30), reHOTHIIOT
(r = 0.46) u mpucycrBoTo Ha TuMpoBackyaapHa naBasmja (r = 0.28).

KoMmOnHanmjaTa Ha HOpPUCYCTBO HA ECTPOrEHCKH, IPOreCTEPOHCKH
peLenTOpy M XEPUENTUHCKU PElEeNTOpU, BO KOMOMHAIMja CO BPEJHOCTH HA
Ki-67, ro necpuHrpaaT reHOTUNOT Ha TyMOPOT. [[€eHOTUIIOT € BO Kopenanuja co:
NPHUCYCTBOTO Ha ecTporeHcku penentopu (r = -0.71), mporecTepoHCKH
peuentopu (r = -0.53), Bpemnoct Ha Ki-67 (r = -0.74), mpucycTrBOTO Ha
xepuentuHcku penentopu (r = 0.45) m mpucycTBOTO Ha JTUMOBACKylIapHa
uHBasmja (r = 0.22).

JIumdoBackymapHaTa uHBa3uja € pakToOp KOj yKaxKyBa Ha arpeCUBHOCT
U MOXKHOCT 3a WIMPEHE BO Ma3yBHAaTa jama. Taa e BO Kopejanuja co:
rojieMrHaTa Ha TyMOpOT m3pa3eHa Bo MM (r = 0.36), u3BajieHUTe MO3UTHBHA
auMm¢pHA ja3nu Bo masyBHaTa jama (r = 0.49), OgHOCHO MO3WTHUBHOCTA Ha
akcmmarta (r = 0.55). JlumcoBackymapraTta WHBa3Wja € BO Kopelanmja co
rojieMrMHaTa Ha TyMOpOT u3pa3ena co pT (r = 0.33), craTycoT Ha akcujaapHaTa
jama m3paseH co pN (r = 0.42), O3UTUBATETOT HA MpBaTa ApeHa>kHa JTUMQHA
xkiesna (r = 0.52), pudepennupanocra Ha TyMOpoT u3pasena co G (r = 0.27),
craguymoT Ha Oonecra (r = 0.48), mprCycTBOTO HAa XEPUENTUHCKU PELENTOpU
(r=0.28) u renorunor (r = 0.22).

Tecr-rpyna

Bo tect-rpymata, rpyna Kaj Koja € M3Be[eHa JieTeKlja U OHuoIchja Ha
xkie3na crpakap (SLND), ucro Taka e HanmpaBeH KOpeJlallMOHEH MaTPHUKC Ha
UCIATYBakhe Ha MEFYCEOHOTO BlIMjaHKE HA (DAKTOPUTE, a CEKAKO CE UCIIUTAHU U
(pakTOpuTE 3a EeTeKumja Ha XKie3jgara crpaxap.

Bo mornep Ha Bo3pacra, MOCTOM KOpeJjalnyja camMo cO FOJIeMUHaTa Ha
tymoport (r = 0.25).

HNako Om ce ouekyBajlo jeKa JoKalujaTa Ha TYMOPOT IO KBajipaHTU
(Tomupan BO TOpHONATepalieH), KaKO W KIMHWYKMOT HAOJ Ha aKCHJIapHaTa
jamMa Ke BiIMjae Bp3 MO3UTUBUTETOT HAa aKCWiaTa, CElakK, He € 3alelie’kaHa
3HayajHa Kopenanuja.

Bo mornex Ha mpuka3oT Ha cTaTHYKaTa rama-Kkamepa Ha JjesjaTta
cTpaxap, ce Iiiefja ieka IoCTOM CHJIHA KOpeJalfja co MPUKAa30T CO payHa raMa
nerekTopcka couma (r = 0.94), co mpuka3or co MeTmwieHcko cuHo (r = 0.62),
rojleMuHaTa Ha TYMOpOT u3pa3eHa Bo MM (r = -0.20), 6pojoT Ha HW3BajicHH
xne3mu crpaxkap (r = 0.63) m roleMmHaTa Ha TYMOpPOT Hu3pa3eHa co PT
(r=-0.20).

Bo nornep Ha puKa3oT Ha payHa rama JIeTEKTOPCKa COH/ja Ha XJe3jaTa
cTpaXap, ce riefia jJeka IIOCTOM CHJIHA KopeJjalyja co MPUKa30T Ha CTaTU4Ka
rama-kamepa (r = 0.94), mpukasot co MeTuseHcko cuHo (r = 0.72) u GpojoT Ha
M3BaJIeHN Kie3au ctpaxap (r = 0.74).

Bo nornen Ha npuKka3oT Ha METHJIEHCKO CHMHO Ha XXJe3jaTa cTpaxkap, ce
riefa ieka MOCTOM CHJIHA Kopejalyja co MPUKa30T Ha CTaTH4Ka rama-Kamepa
(r = 0.62), mpuka3oT co pavyHa rama AeTekTopcka confa (r = 0.72), ronemmuHaTa
Ha TYMOPOT (r = -0.20), 6pojoT Ha m3BajieHn Kue3au crpaxap (r = 0.81) n
MPUCYCTBOTO Ha ecTporeHcku penentopu (r = 0.23).
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Bo mormepg Ha rojeMMHAaTa Ha TYMOPOT W3pa3eH BO MM (ITO €
CYLUTUHCKU (PAaKTOp KOj rO IETEPMHUHHAPA TYMOPOT, BIWja€ BP3 MOXKHOCTa 3a
mMpewme W To jJeduHHpa CTaguymMOT Ha Ooliecta), ce riefla jeKa MOCTOU
MO3UTUBHA KOpEJalnyja coO KIMHUYKUOT HAOJ HA Ma3yBHATA jaMa, U3BAJICHUTE
no3uTuBHU kie3nu  crpaxap (r = 0.20), MO3UTUBUTETOT HA aKcUiIaTa
(r = 0.32), ronemuHaTa Ha TyMOpOT u3pasena co pT (r = 0.60), mo3uTuBHOCTA HA
akcmiata um3paseHa co pN (r = 0.32), mo3uTMBHOCTA Ha TNpBaTa H3BajicHA
Kie3na, fudepeHnrpanocra Ha TyMmopoT. IloceOHO € 3HavajHa KopenanygjaTa
CO CTafmyMOT Ha Oosecra, mTo e odvekyBaHo (r = 0.72). 3HavajHa e
KopemnatnujaTa co Ki-67 u rerorunor (r = 0.22).

Bo nornen Ha OpojoT Ha W3BajieHU KJIE3[AM CTpaxKap, YTBPAEHO € JieKa
MOCTOM KOpeJlanyja co JeTeKIyjaTa co craThika rama-kamepa (r = 0.63),
NleTeKnrjaTa co pavyHa rama feTekTopcka coHpa (r = 0.74) m co METHIIEHCKO
cuHo (r = 0.81). Mcro Taka, yTBpIeHO € JieKa MOCTON KOopeJianja co U3BaICHUTE
MO3UTUBHHA KJIE3IM CTpaXap (r = 0.24), mpucycTBOTO Ha ecTporeHcku (r =
0.26) m mporecreponcku (r = 0.28) penenTopu.

Bo nornen Ha WM3BaJieHUTE MO3UTHBHU XKIE3[U CTpaxKap, YTBPAECHO €
JieKa MOCTOM Kopelianyja co roJIeMrHATa Ha TYMOPOT u3pa3eHa Bo MM (r = 020),
OpojoT Ha u3BayieHu kae3nu crpaxkap (r = 0.24), no3utuBHata akcuia (r = 0.90),
rojieMrMHaTa Ha TyMOpOT wm3pa3eHa Kako pT (r = 0.22), crarycor Ha
akcuiapHaTta jama upaset npeky pN (r = 0.74) u cTaTycoT Ha mpBaTa ipeHaskKHa
xne3na (r = 0.86). Mcro Taka, yTBpfieHO € jieKa MOCTOM KopeJjaiuja co
nudepeHnupanocrta Ha Tymopot (G) (r = 0.25), craguymor Ha Gojecra (r =
0.66), mpucyctBoTo Ha ectporercku penentopu (r = 0.20) m aumdpouuTHa
uHBasmja (r = 0.32).

Bo nornepn Ha m3BajeHUTE NO3UTUBHU JUM(HM XKIE3[IM BO akcuiara,
YTBPAIEHO € JieKa IOCTOM KOpeJjannja co: rojieMUHaTa Ha TyMOPOT U3pa3eHa BO
MM (r = 0.32), kako u co roinemuHata Ha TymopoT (pT) (r = 0.25). Mcro Taka,
MOCTOM CUJIHA KOpenandja co MO3uTHBUTETOT Ha kie3mure PN (r = 0.73),
3acpakameTo Ha mpBaTa XkJje3fa Bo akcunarta (r = 0.94), co nudepeHuupanocra
Ha TymopoT (G) (r = 0.22), kako um co craguymor Ha Gomecra (r = 0.68),
nprcycTBOTO Ha ectporenn penentopu (r = 0.20), npucycrsoro Ha p53 (r = 0.21),
KaKo ¥ CO MPHUCYCTBOTO Ha imMpoBackyitapaa naBasuja  (r = 0.26).

Bo mormen Ha xucroyomkara rpaxba Ha TyMOpPOT, HAaKO 3HaeMe JeKa
XHMCTOJIOIIKUOT TUII Ha TYMOPOT € 3HauyaeH 3a IpOorHo3aTa Ha OojecTa, Cemak He €
YTBP/IECHO JieKa MOCTOM KakBa OMJI0 Kopelaiuja co Koj 6uio daxkrtop.

l'onemunata Ha TyMOpOT wu3pa3zeHa co PT € BO Kopenanydja co
KIMHUYKHMOT cTaTyc Ha akcuiapHaTta jama (r = 0.20), mpuka3oT Ha cTaTU4yKaTa
rama-kamepa (r = 0.20), ronemuHaTa Ha TyMOpOT m3pa3eHa Bo MM (r = 0.60),
U3BaJICHUTE TO3UTUBHU kne3gu crpaxap (r = 0.20), BpegHocTuTe 3a
akcuJIapHHUOT cratyc m3paseHu 3a PN  (r = 0.24), kako ¥ MO3UTHUBHOCTA Ha
npBousBajieHaTa ntuMapHa xkiesfa (r = 0.20). l'onemMuHaTa Ha TyMOPOT M3pa3eHa
co pT e Bo Kopenanyja u co aucdepernupanocta Ha Tymopot (G) (r = 0.37), a
MOCTOM CWJTHO M3pa3eHa KopeJjanuja M co cTaguymMoT Ha Oojecra (r = 0.59),
Kako 1 co BpegHoctute Ha Ki-67 (r = 0.29) u co renotunot (r = 0.33).

CraTycoT Ha auM@HATE XKIE3IM BO aKCWIapHaTa jamMa U3pa3eH MpeKy
PN e BO cumiaHa Kopejanuja cO TMO3UTUBUTETOT Ha akcunata (r = 0.73),
U3BajJieHaTa MO3UTUBHA Xne3fa crpaxap (r = 0.74), ronreMuHaTa Ha TYMOPOT
n3pasena co pT (r = 0.24). CrarycoTr Ha IUMEpHUTE XKIE301 BO aKCHJIapHaTa
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jama m3paseH npeky PN e BO Kopejammja co mpBaTa JpeHaXkHa aKCUIapHa
mumpHa xmesnga (r = 0.20), pudepennupanocta Ha Tymopot (G) (r = 0.25),
craguymMoT Ha Oojecra (r = 0.73) m mpuCycTBOTO Ha JaMM@OBaCKylapHa
naBasmja (r = 0.30).

ITo3uTuBHTETOT Ha mpBaTa JuM(HaA XJIe3[a BO Ma3dyBHATa jamMa € BO
Kopenalyja co: roJleMruHaTa Ha TyMOpPOT u3pa3eHa Bo MM (r = 0.21), u3BajgeHure
MO3UTUBHA kje3nu crpaxap (r = 0.86), mo3mtmBHaTa akcuia (r = 0.94),
roJjeMrHaTa Ha TyMOopoT u3paszeHa co pT (r = 0.20), akcumapHHMOT cTaTycC
u3zpazena co pN (r = 0.77), mudepenumpanocra Ha TymopoT (G) (r = 0.23),
craguymoT Ha Oonecra (r = 0.66), mpuUCycTBOTO Ha XEPUENTHHCKU pPELeNnTOopu
(r = 0.26) u npucycrBoTO Ha TUMpoBackyiaapHa naBasuja (r = 0.30).

Bo mornen Ha mudepennupanocta Ha TymopotT (G), yTBpAEHO e JieKa
OCTOM KOpenalyja co MO3WTHBHOCTA Ha kje3fgata crpaxap (r = 0.25),
NO3UTUBHOCTA Ha akcuijapHata jama (r = 0.22), rosemMuHaTa Ha TyMOpPOT
u3pasena co pT (r = 0.37), mo3uTUBHOCTA Ha aKCWJIapHaTa jama m3pas3eHa co pN
(r = 0.25) u 3acpaTeHocra Ha mpBaTta jpeHaxHa kie3fa (r = 0.23). CoogseTHO,
YTBPICHO € JieKa MOCTOM Kopejamuja co craguymMoT Ha Ooisectra (r = 0.37),
OPUCYCTBOTO Ha ecTporeHcku penentopu (r = -0.23), mpucycTBOTO Ha
nporecrepoHcku peuentopu (r = -0.29) u Bpegnoctute Ha Ki-67 (r = 0.43). Ucro
Taka, YTBPAEHO € JeKa mNocTom Kopenanuja co reHorunotr (I = 0.43) u
nuMdoBacKyiapaaTa naBasuja (r = 0.23).

Bo mnornepn Ha cragmymMoT Ha OonecTa, YTBPAEHO € [ieKa I0CTOU
Kopejanmja co ToJIeMHHaTa Ha TyMOpoT wu3pa3zeHa Bo mMm (r = 0.52),
MO3UTUBHATA XJE3[ja cTpaxkap (r = 0.66), kakO M CO MO3WTHBHATA aKCUJa
(r = 0.68). CumHO M3pa3eHa Kopenanuja MOCTOM CO TOJeMHUHATa Ha TYMOPOT
u3paseHna co pT (r = 0.59), no3uTuBUTETOT HAa aKcuiaTa uspasen co pN (r =0.73),
3acpaTeHocTa Ha mpBaTa ApeHaxkHa kiue3fna (r = 0.66), co gudepeHuupanocra
co TymopoT m3pazeHa co G (r = 0.37) m mocroewmeTo Ha JUMGOBACKYJIapHA
unBasuja (r = 0.44).

IIpucycTBOTO Ha €CTPOreHCKHM pEelenTOpd Ha TyMmMopcKaTa KieTKa €
¢hakTOp 3a KOj € YyTBpAEHO JeKa MOoKaxyBa KoOpejalnuja co BO3pacTa Ha
nanuenture (r = 0.21), roreMuHaTa Ha TYMOPOT M3pa3eHa BO MM (r = 0.-22),
no3uTuBHaTa Xiue3fa crpaxap  (r = 0.20) m mo3utmBHaTa akcuna (r = 0.20).
Hcro Taka, yTBpieHa € Kopenanuja co audepeHnupanocra Ha Tymopor G
(r =-0.23), mpucycTBOTO Ha porecTepoHcku penentopu (r = 0.76), BpegHOCTUTE
Ha Ki-67 (r =-0.31), mo3utuBuTeTOT Ha P53 (r =-0.32) ¥ TEHOTHUIIOT HA TYMOPOT
(r=-0.78).

Kaj mporecrepoHckuTe  peunenTopd  IMOCTOM  Kopenanuja  co
nudpepeHnupaHocTa Ha TyMOpoT m3pa3ena co G (r = -0.29), mpucycTBoTO Ha
ectporercku penentopu (r = 0.76), BpegnoctuTe Ha Ki-67 (r = -0.40),
no3utuBuUTeTOT Ha P53 (r = -0.36) u reHoTUNOT Ha TyMOPOT (r = -0.67).

Bo mnormem Ha BpenmHoctuTe Ha Ki-67, yTBpmeHO € JeKa MOCTOM
Kopenanyja co Bo3pacra Ha manueHtute (r = -0.27), roneMuHaTa Ha TyMOPOT
u3pazera Bo MM (r = 0.23), romemMmHaTa Ha TYMOpOT WH3pa3eHa co pPT
(r = 0.29), mudepenmupanocta Ha TymMopor G (r = 0.43), mpUCycTBOTO Ha
ectporeicku penentopu (r = -0.31), mpHCYycTBOTO Ha MPOTreCTEPOHCKU

peuentopu (r = -0.40), mosutuBuTeToT 3a PS3 (r = 0.29) W TreHOTHNOT
(r=0.63).
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IIpucyctBoTo Ha p53 e BO Kopenanuja co audepeHuupaHocTa Ha
TymMopoT u3pa3ena co G (r = 0.23), mpuCyCTBOTO Ha €CTPOTEHCKU PEelenTOpH
(r = -0.32) u mporecreponcku penentopu (r = -0.36), Bpennoctute Ha Ki-67
(r = 0.40) u rerotunor (r = 0.38).

IIpucycTBOTO Ha XEpUENTUHCKM PElenTopu Ha TyMopcKkaTa KJleTKa,
(pakTOp KOj yKaxkyBa Ha arpecMBHOCTa Ha TyMOpPOT, € caMO BO KopeJaluja co:
MO3UTUBHUTETOT Ha akcuiarta (r = 0.21) ¥ MO3UTUBHUTETOT HA MpBaTa ApPEeHa’KHA
skie3na (r = 0.26).

I'enoTunoTr e BO Kopesanuja co: Bo3pacta Ha manumeHtute (r = -0.37),
rojieMrHaTa Ha TYMOpPOT m3pa3eHa Bo MM (r = 0.22), roneMuHaTa Ha TYMOPOT
u3paszena co pT (r = 0.33), gucpepeHnmpanocra Ha TYMOPOT m3paszeHa co G
(r = 0.43), mpucyctBoTo Ha ecTporeHcku penentopu (r = -0.78) u
IPOTeCTEPOHCKH peLEenTopu (r = -0.67), Bpegnoctute Ha Ki-67 (r = 0.63) u
MO3UTUBUTETOT Ha p53 (r = 0.38).

JImmdoBackynapHaTa nHBa3mja € (akTop 3a KOj € YTBPAECHO JieKa € BO
Kopenanmgja co TO3WTUBUTETOT Ha Kie3fgarta crpaxap (r = 0.32),
MO3UTUBHATETOT Ha akcwiarta (r = 0.26), mudepeHuupanocta Ha TyMopoT G
(r=0.23) u craguymot Ha 6osecra (r = 0.44).

V.5. YuuBapujanTHa ¥ MYJITHBAPMjaHTHA perpecHoHa aHAIM3Aa HA
(hakTOpH KON MOKe a JeTePMHHHUPAAT NO3UTUBUTET HA XKJIE3aTa
CTpaxap, HexXJe3JaTa CTpaxap M NO3MTHBHTET HA AKCHIAPHATA
jama

OcHoBHa 1les1 Ha OBaa cryjuja Oellle fja ce yTBPAU KaKo OfipefieHa rpymna
Ha (pakTopu (TOJIEMHMHA Ha TYMOp, TPHCYCTBO HA E€CTPOTEHCKU PEIenTOpH,
MPUCYCTBO HA MPOTeCTEPOHCKH PEleNnTOpH, MpucycTBo Ha Ki-67 1 mpucycTBO Ha
XEpUENTUHCKY PEIENTOPH) BIMjaaT BP3:
— MO3UTHBHUTETOT (3apaTeHOCTa CO METACTaTCKU JIeTO3WT) Ha Kje3daTa
crpaxkap (SLND),
— TO3UTHUBHUTETOT Ha Apyrute Hexkie3nu crpaxkap (NSLND) Bo Tecr-rpynara,
— MMO3UTUBUTETOT HA ACKWJIAPHUTE JKJIE3[J1 BO KOHTPOJIHATA rpyIa.

3a Taa upen Oea W3BEleHM YHMBapWjaHTHA U MYJITUBapHjaHTHA
¢hakTOpcka aHanmM3a, cO KOM C€ TEeCTHpalle J[ejCTBOTO Ha CEKOj Of
ropeHaBefieHuTe ¢Qakrtopu. Bo npBuTe mner Tabenum e NpHKaXKaHa
YHMBapHWjaHTHA aHalli3a Ha rojieMUHa Ha TYMOP, NPUCYCTBO HA €CTPOTEHCKHU
pelenTopu, MPUCYCTBO Ha MPOTeCTePOHCKH pelenTopu, npucycTBo Ha Ki-67 u
NPUCYCTBO HA XEPUENTUHCKM peUenTopu ¢ Kako THE BiIHjaaT Bp3
MMO3UTUBUTETOT Ha KJI€3[1aTa cTpaxap BO TECT-rpylnara.
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Tabena 41. Ilpukas Ha YHUBAPUJAHIUHA AOZUCTUUYKA AHAAU3A HA 8AUJAHUEILO
HA 20AeMUHATUA HA TUYMOPOIU, UPUCYCIUBOTUO HA eCIUPOEHCKU peueuiuopu u
[ipozecillepOHCKU  peueliiopu  Ha  Wymopckaila — Kaeikda, HER-2
fosuitiusHociia  u 8peoHociiuitie Ha Ki-67 6p3 nosumusuitieitiomi  Ha
Heae3oatia cuupaxcap

Variables in the Equation

B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 95% C.l.for
EXP(B)
Lower Upper
— Tomewsna |-045 |.023 3.660 1 056 956 913 1.001
SEP L constant | 848 | .476 3.181 1 074 2336

a. Variable(s) entered on step 1: roaemuna.
Variables in the Equation

B S.E. Wald | df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
ER 1.292 |3 731
ER(+) -762 |1.227 .386 1 .534 467 .042 5.166
Step 12 ER(++) |]21.539 |16408.711 |.000 1 .999 2261664810.129 |.000 .
ER(+++) | .321 .450 .507 1 476 1.378 .570 3.332
Constant | -.336 414 .660 1 416 714

a. Variable(s) entered on step 1: PecpepeHTHa KaTeropuja e HeraTUBHO IPUCACTBO HA €CTPOTCHU
penenTopu Ha TyMOpPCKaTa KJIeTKa

Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
PR 11.981 3 .007
PR(+) -1.416 |.707 4.010 1 .045 .243 .061 .970
fﬁep PR(++) 724 .621 1.359 1 244 2.062 611 6.967
PR(+++) .686 .394 3.038 1 .081 1.986 918 4.296
Constant -.318 .329 .939 1 .332 727

PedepenTHa Kareropuja € HeraTUBHO NMPUCACTBO HA MPOTECTEPOHCKUTE PELEeNTOPH Ha TYMOpPCKaTa KJIeTKa

Variables in the Equation

B S.E. Wald | df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
HER-2 3.381 3 .337
Step HER-2(1+) |.032 |.453 .005 1 .943 1.033 425 2,511
1a HER-2(2+) | 1.499 |.819 3.352 1 .067 4.476 .900 22.269
HER-2(3+) |.058 |[.392 .022 1 .881 1.060 492 2.284
Constant -.112 |.212 .281 1 .596 .894

a. Variable(s) entered on step 1: PepepeHTHa KaTeropyja € HeraTUBHO 3a XEPLENTHHCKH PELeNnTOpH,

Co yHHBapMjaHTHa aHalU3a Kako TIIOCAMHEYHU CTATHUCTUYKH PU3HYHH
(dakTOopy KOM BIMjaaT Bp3 MO3UTHUBUTETOT Ha KJE3[laTa CTpaXkap ce UCHHUTyBaa
NPEIUKTOPUTE: TPHUCYCTBO HA ECTPOTEHCKM M MPOTECTEPOHCKU peLenTopH Ha
TyMopckara kietka, HER-2 mosutuButeT 1 Bpeauoct Ha Ku-67, kako u roieMiHa Ha
TymopoT. B0 Tekor Ha HMCTpaxKyBameTO ce [0Kaka CTATHCTHYKH
CHTHH(PMKAHTHATA NpeauKTopcka yJora kaj Ki-67 2+ (p = 0.012) Bpexnocrure
U TporecTepoHcKuTe penentopu (+) Ha Tymopckara kjierka (p = 0.045) Bp3
NMO3UTHBUTETOT HA JKJIe3[aTa cTpaxkap.
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Tabena 42. I[lpuxkaz Ha MyImueapujaHmua JAOSUCMUYKA AHATU3A HA  PUSUK-
(axkmopume 3a nozumueumem Ha HAe30aa CUUPaxcap

Variables in the Equation

B S.E. wald |Df |[Sig. Exp(B) 95 % C.l.for EXP(B)
Lower Upper

[onemnHa | .006 .029 .047 1 .828 1.006 951 1.065

ER 511 3 916

ER (1+) .865 1.813 .228 1 .633 2.374 .068 82.868

ER (2+) 21.570 [ 15916.175 |.000 1 .999 2333180804.733 |.000 .

ER (3+) -.224 774 .084 1 T72 .799 175 3.646

PR 7.284 |3 .063

PR (1+) -1.497 |1.253 1426 |1 .232 224 .019 2.611

PR (2+) 1.083 |.921 1.383 |1 .240 2.953 .486 17.946
Step PR 1.066 |.717 2209 (1 |.137 |2.903 712 11.834
12 Ki-67 8535 |3 .036

Ki-67 (1+) [ 20.848 | 8539.287 .000 1 .998 1132948233.189 |.000 .

Ki-67 (2+) [|-1.232 |.548 5.052 |1 .025 292 .100 .854

Ki-67 (3+) .087 .675 .017 1 .897 1.091 .290 4.100

HER-2 2,229 |3 .526

HER-2 (1+) | -.153 .505 .092 1 762 .858 .319 2.309

HER-2 (2+) | -.454 672 456 1 .500 .635 .170 2.372

HER-2 (3+) | 1.200 (1.116 1.155 |1 .283 3.319 372 29.603

Constant -.087 |.818 .011 1 915 916

a. Variable(s) entered on step 1: ronemuna, ER, PR, Ki-67, HER-2

Bo myntuBapujaHTHaTa JIOTUCTMYKA aHalIM3a C€ BHECEHU CUTE MCIUTYBaHH
pu3nyHM (AKTOPU KOM C€ TECTUPAHU CO YHHBApHjaHTHATAa METOAA U CO KOM IpaBUMeE
npoleHa (KOoU ce NMPeIUKTOPH) 3a IOZUTUBUTET Ha XKJIe3/laTa CTpaxap.

Co ananmu3aTa — MyJITHBAPHjaHTHATA aHAJIN3A, ce MOTBPAM Aeka camo Ki-
67 MMa CTAaTHCTHYKH 3HAYAJHO BIMjanue BP3 XKiue3gara crpaxkap (p = 0.025)

CnepyBalie wuciaegyBawke€ Ha YHHBapWjaHTHA M MYJTHBapUjaHTHa
¢hakTOpcka aHanmm3za, CO KOe€ Cce TecTHpalle jaynHaTa Ha CEKOj Off
ropeHaBefieHUTe (paKTOpU Bp3 MO3UTHBUTETOT Ha HEXIe3[gaTra cTpaxkap
(NSLND) Bo Tecr-rpymata. Bo Hapegute meT Tabenum e NpHUKaskaHa
YHMBapUjaHTHa aHajiu3a Ha TOJIEMHHAaTa Ha TYMOPOT, IPHCYCTBOTO Ha
€CTPOTE€HCKN pELENTOpU, MIPUCYCTBOTO HA MPOTrECTEPOHCKH PELENTOPH,
npucyctBoTo Ha Ki-67 U mpuCycTBOTO Ha XEPIENTUHCKU PELENTOPU U HAUUHOT
Ha KOj THE BIIHjaaT BP3 MO3UTHBUTETOT Ha Heskie3naTa crpaxap (NSLND) Bo
TecT-rpynara.
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Tabena 43. [Ipuxka3 Ha YHUBAPUJAHIIHA A0UCIIUYKA AHAAU3A HA BAUJAHUETUO
Ha 204emMuHaiua Ha ULymopoud, UpUcyCcii8oilo Ha eCcUlpOeHCKU peueiuiopu U

UpozecilepoHcKU

peueuiiopu

Ha

uymopckaiua

KaellKa,

XEP-2

io3uittusHocilia u 8peoHocituitie Ha Ku-67 8p3 lo3uiiusuitieitioitt Ha Hexcne30a
ciupaxcap
Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) [95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
Step Tojemuna .063 .028 5.130 1 .024 1.064 |1.008 1.124
12 Constant -2.653 .611 18.827 1 .000 .070
a. Variable(s) entered on step 1: rogemuna.
Variables in the Equation
B S.E. Wald df Sig. Exp(B) | 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
ER .049 3 .997
ER(+) .236 1.259 .035 1 .851 1.267 |.107 14.949
f;ep ER(2+) -19.868 |16408.711 |.000 1 .999 .000 .000 .
EE(3+) -.022 .549 .002 1 .968 978 .334 2.867
Constant | -1.335 .503 7.055 1 .008 .263

Variable(s) entered on step 1: PedpepeHTHa KaTeropuja € HEraTUBHO IPUCACTBO HAa €CTPOrEHHU
pelenTopu Ha TYMOpcKaTa KieTKa

Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
PR 2.447 3 .485
PR(+) .323 .619 .272 1 .602 1.381 410 4.650
fﬁep PR(2+) |-216 |.750 .083 1 773 .806 185 3.502
PR(3+) -495 |.480 1.063 1 .303 .610 .238 1.562
Constant |-1.170 |.382 9.403 1 .002 .310
a. Variable(s) entered on step 1: Pe(bepeHTHa KaTeI‘OpI/Ija € HETraTMBHO NPUCACTBO HAa MPOreCTEPOHCK

pelenTopyu Ha TYMOpCKaTa KJeTKa

Variables in the Equation

Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) [95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
Ki-67 7193 |3 .066
Ki-67(1+) | .868 .964 811 1 .368 2.382 .360 15.759
fﬁep Ki-67(2+) | 1.245  |.779 2.552 1 110 3471 |.754 15.981
Ki-67(3) |2.002 |.845 6.122 1 .013 8.100 |1.545 |42.476
Constant |-2.603 |[.733 12.614 |1 .000 074
a. Variable(s) entered on step 1 PecpepenTHa Kateropuja e Ku-67 HajpucokaTta BpegHocT 4

B S.E. |wald df Sig. Exp(B) |95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper

HER-2 4.922 3 178
HER-2(1+) | -.396 677 .342 1 .558 673 178 2.538

fﬁep HER-2(2+) [ .210 840 |.062 1 803 1.233  |.238 6.396
HER-2(3+) | .862 451 3.651 1 .056 2.368 .978 5.733
Constant -1.596 .283 31769 |1 .000 .203

a. Variable(s) entered on step 1: : PedepeHTHa Kareropmja € HETaTHBHO 3a XEPIENTUHCKHU

penenTopn
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Co yHuBapHjaHTHATa aHAJIM3a KaKO MOSAMHEYHU CTATUCTUYKH PU3UK-(aKTOPH
KOM BIIMjaaT Bp3 MO3UTHBUTETOT Ha HEXJE3[la CTpaXxap ce HCHOUTyBaa
NPEIUKTOPHUTE: TPHCYCTBO HA ECTPOTEHCKHM M IPOTECTEPOHCKH pPELenTopH Ha
TymMopckata kierka, XER-2 nmosutuBurer u Bpennoct Ha Ki-67, kako W rojieMuHa Ha
TymMopoT. Bo TekoT Ha HCTpaKyBameTO ce [0KaKka CTATHCTHYKH
CUTHH(UKAHTHATA NPEAMKTOPCKA YyJora Ha rojieMuHara Ha tymopot (p = 0.024)
u Ki-67 3+ (p = 0.013), pexa Bimjaat Bp3 NO3UTHBUTETOT HA HEXKIJIE3[a CTpaxap.

Tabena 44.
(axkmopume 3a nozumusumem Ha HeHA€30A CHLPANCAD

Ilpukas Ha MmynrUusapujaHmHua J102UCMUYKA AHANU3A HA PUSUK-

Variables in the Equation
B S.E. Wald df Sig. Exp(B) |95 % C.l.for EXP(B)
Lower Upper
FlonemuHa | .063 .032 3.963 1 .047 1.065 1.001 1.134
ER .926 3 .819
ER (1+) -.510 1.618 .099 1 .753 .601 .025 14.305
ER (24) -19.578 |14878.406 |.000 1 .999 .000 .000 .
ER (3+) 542 .884 376 1 .540 1.719 .304 9.717
PR 3.304 3 347
PR (1+) -111 927 .014 1 .905 .895 .145 5.509
PR (2+) -.639 1.019 .393 1 531 .528 .072 3.888
Step PR(3+) -1.077  |.792 1.852 1 174 341 072 1.607
12 Ki-67 5.428 3 143
Ki-67 (1+) 1.793 1.123 2.549 1 110 6.007 .665 54,273
Ki-67 (2+) 1.351 .855 2.497 1 114 3.859 723 20.609
Ki-67 (3+) [|2.107 .932 5.112 1 .024 8.228 1.324 51.132
HER-2 2.003 3 572
HER-2 (1+) | -.746 .538 1.921 1 .166 474 .165 1.362
HER-2 (2+) | -.707 .790 .801 1 371 .493 .105 2.318
HER-2 (3+) | -.520 .969 .288 1 591 .594 .089 3.970
Constant -3.292 1.107 8.846 1 .003 .037

a. Variable(s) entered on step 1: ronemuna, ER, PR, Ki-67, HER-2.

Bo My.]'ITI/IBapI/IjaHTHaTa JIOTUCTUYKA aHalIn3a C€ BHCCCHU CUTC UCIIUTYBAHU
PU3UK-(PAKTOPH KOU CE€ TECTHpPAHU CO YHHMBAapHjaHTHATa METOJAa U CO KOM IpaBUMeE
IpolLieHa (KoM ce PEeUKTOpH) 3a MO3UTUBUTET Ha HEXJIE3/]aTa CTpazKap.

Co MyJTHBapHjaHTHATa perpecMoHa aHaIW3a ce NOTBPAM [eKa
rotemuHata Ha tymopor (p = 0.047) m Ki-67 (p = 0.024) ce craTucTHYKH
3HAYAjHU PU3HK-(PAKTOPH 32 MO3UTHBUTET HA HEXJIE3AaTa CTpaxap.

Ha xpajor, cinemyBa aHanu3a Ha (pakToOpuTe KOM BJIWjaaT Bp3
MO3UTUBUTETOT HA aKCHJIapHATa jaMa BO KOHTpPOJIHATa rpyna. 3a Taa uea Oea
W3BEJCHN YHUBapWjaHTHA W MYyJITHBapHjaHTHa (pakKTOpPCKa aHAIM3a, CO KOU Ce
TECTUpAllle CUJIMHATa Ha CEKOj Off ropeHaBefieHUTE pakTopu. Bo HapegHuTe
neT Ttabenu € NMpHKakaHa yHHWBapWjaHTHA aHajiW3a Ha TOJeMHHA Ha TyMmop,
MPUCYCTBO HA ECTPOTEHCKH pEUEeNnTOpH, IPUCYCTBO HA HPOrECTEPOHCKHA
peuentopu, npucyctBo Ha Ki-67 1 mpucycTBO Ha XEpUENTUHCKU PELENnTOpU U
HA4YMHOT Ha KO] BIMjaaT Bp3 IO3UTHBUTETOT Ha JUMQHUTE XKIE3[AH BO
KOHTpOJIHATA Ipyna.
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Tabena 45. [Ipuxka3 Ha YHUBAPUJAHIIHA A0UCHIUYKA AHAAU3A HA BAUJAHUETUO
Ha 20AemMUHAUA HA IUYMOPOUL, HA UPUCYCIUBOULO HA eCIUPOEHCKU peueuiuopu
U ipozeciliepoHcKU  peueliiiopu Ha  iymopckaiia kaeiika, HER-2
iosuintusHociia u speorociiuitie Ha Ki-67 ep3 tio3uitiusuitieitioiti Ha xae30aia
Kaj KOHIUPpOAHAUla 2pyia

Variables in the Equation
B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
Step roJemuna .120 .053 5.214 1 .022 1.128 1.017 1.251
18 Constant -3.838 | 1.219 9.914 1 .002 .022

a. Variable(s) entered on step 1: roiemuHa.

Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
ER .665 2 717
ER(1+) .223 1.360 .027 1 .870 1.250 .087 17.975
ER(3+) -.451 |.668 .455 1 .500 .637 172 2.361
Constant -.916 .592 2.399 1 121 .400

a. Variable(s) entered on step 1: PepepeHTHa KaTeropuja € HETraTHBHO IPHUCYCTBO HA  ecrporemn
penenTopyu Ha TYMOpPCKaTa KIIeTKa.

Variables in the Equation
B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
PR 3.739 3 291
PR(+) .156 .683 .052 1 .819 1.169 .306 4.462
f:ep PR(2+) -20.441 |16408.711 |.000 1 .999 .000 .000 .
PR(3+) -1.062 |.665 2.555 1 110 .346 .094 1.272
Constant | -.762 458 2.772 1 .096 467

a. Variable(s) entered on step 1: PedepeHTHa KaTeropuja € HEraTUBHO NpPHCACTBO Ha
nporecreporn. PEHCIITOPU HA TYMOPCKAaTa KJIETKaA.

Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
Ki-67 .846 2 .655
Step Ki-67(2+) | .324 .836 151 1 .698 1.383 .269 7.113
1@ Ki-67(3+) | .916 1.049 763 1 .382 2.500 .320 19.529
Constant | -1.609 775 4.317 1 .038 .200

a. Variable(s) entered on step 1: PecpepeHTHa KaTeropuja e Ki-67 HajBucokaTa BpeHocT 4
Variables in the Equation

B S.E. Wald Df Sig. Exp(B) 95% C.l.for EXP(B)
Lower Upper
HER-2 4.974 3 174
HER-2(1+) |-.121 .861 .020 1 .889 .886 .164 4.793
f:ep HER-2(2+) |-19.619 [28420.722 |.000 1 .999 .000 .000 .
HER-2(3+) ] 1.266 .605 4.370 1 .037 3.545 1.082 11.615
Constant -1.584 .388 16.658 1 .000 .205

a. Variable(s) entered on step 1: PedpepenTHa KaTeropuja € HETATUBHO 32 XEPUENTUHCKH PELETTOPH,
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Co yHuBapHjaHTHA aHaIH3a KaKO MOCIUHEYHU CTATUCTUYKU PU3HK-(AKTOPU
KOM BIIMjaaT Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha JIMM(HUTE XKJIE3[AM BO Na3yBHATa jamMa, ce
WCIHTYBaa MPEeIUKTOPUTE: MPUCYCTBO HA €CTPOr€HCKU U MPOTECTEPOHCKU PELENTOPH
Ha TyMopckara kieTka, HER-2 mosutuBureT 1 Bpennoct Ha Ki-67, kako u rojnemMuHa
Ha TYMOPOT BO KOHTpOJIHATa rpyna. Bo TeKoT Ha MCTPaKyBameTO ce J0KaKa
CTATUCTUYKH CUTHH(UKAHTHATA NPEIMKTOPCKA YJIora Ha TroJieMHHATa Ha
tymoport (p = 0.022) u HER-2 +++ (p = 0.037) Bo KOHTpOJIHATA rpyna.

Tabena 46. Ilpuxaz Ha MynImueapujanmua 102UCMUYKA AHAIU3A HA PUSUK-aKmopu

3a noumueumem Ha ﬂuquHama orene3oa 6o KOHmMpoaHama 2pyna
Variables in the Equation

B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 95 % C.l.for EXP(B)
Lower Upper
FonemuHa .153 .062 6.069 1 .014 1.165 1.032 1.315
ER 1.211 2 .546
ER (1+) -2.330 2.117 1.211 1 271 .097 .002 6.170
ER (2+) -.708 1.257 317 1 .573 493 .042 5.785
PR 4.406 3 .221
PR (1+) .963 1.220 .622 1 430 2.619 .240 28.627
PR (2+) -20.210 14529.241 .000 1 .999 .000 .000 .
Step 18 PR (3+) -.829 1.144 .525 1 469 437 .046 4.113
Ki-67 1.927 2 .382
Ki-67 (1+) 1.326 1.089 1.481 1 .224 3.765 445 31.835
Ki-67 (2+) 1.650 1.275 1.676 1 .196 5.209 428 63.391
HER-2 3.123 3 .373
HER-2 (1+) | -1.487 .847 3.078 1 .079 .226 .043 1.190
HER-2 (2+) | -.956 1.186 .650 1 420 .384 .038 3.928
HER-2 (3+) | -21.859 25784.956 .000 1 .999 .000 .000
Constant -3.906 1.643 5.650 1 .017 .020

a. Variable(s) entered on step 1: T'onemuna, ecrporencku penenropu (ER), nporecreponcku peuenropu (PR), Ki-67, HER-2.

Bo MynTHBapujaHTHaTa JIOTHCTHYKA aHAJIM3a CE BHECCHH CHTE HCIIUTYBaHU
pu3nuHH (HAKTOPU KOU CE€ TECTHPAHH CO YHUBApPHjaHTHATA METO/A, CO KO MpaBUME
OpoIleHa 3a IMO3MTUBUTETOT Ha JUM(QHHTE >KJIE3u BO IMa3yBHATa jama Kaj
KOHTpOJIHATA TPyIIa.

Co ananm3aTa, MyJITHBAPHjaHTHA pPerpecoHa aHAIN3a, ce MOTBPAM JeKa
rojleMHHATa HA TYMOPOT € CTATHCTHYKHN 3HAYaeH (GaKTop 3a MO3UTHBHUTET HA
JuMcHNTe KIIe31H BO Ma3yBHATA jama Kaj KoHTposHaTa rpyna (p = 0.014).

Bo 3akiy4ok Ha pe3yTraTHTe O MYJTHINHATA PperpecuioHa aHAIN3a,
MOKe Ja 3aKJyYuMe:
— [eKa 3a MO3UTHBHUTET HA 3KJie3[aTa crpaxap Bo Tecr-rpynara (SLND) Bimjae
NPHCYCTBOTO HA MOBHCOKH Bpemnoctu Ha Ki-67.
— 32 MO3UTHBHUTET Ha HexkJje3aaTa crpaxap Ha NSLND Bamjaat ronemMunara na
TYMOPOT 1 NOBHCOKNTE Bpennoctu Ha Ki-67.
— 32 MO3WUTHBHUTET Ha JUM(QHHTeE KJIe3q1 BO Na3yBHATA jaMa BO KOHTPOJIHATA
rpyna Bimjae rojieMMHaTa Ha TYMOpPOT.
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V1. [Muckycmja

ManurHoMoT Ha Jj0jKa € HajuyecTo MaJIUTHO 3a00JyBame Kaj keHata. Ce
MPETHOCTaBYBA IeKa roulIHaTa MHIKUAeHIa B PenyOonnka MakeioHnja € okoiy
1.000 cayyau. TpeTMaHOT Ha MaJUTHOMOT Ha Jl0jKa € MYJTUMOJAIIUTETEH.
OcHOBHa L€l Ha XUPYPLUIKHOT TPETMAH € JOKOPETMOHAJEH TPETMaH Ha
Oonecra, KOj C€ COCTOM Off XUPYpPLIKM TpeTMaH Ha camaTa fojKa M Ha
aKcuJapHaTa jama.

Bo ogHOC Ha XMpPYPIIKMOT TPETMaH Ha JjojKaTa ce IpUMEHYBa:

- KOH3EpBHpAuyKM  oOIepaluu  Ha  JojKaTa (srymImekTommja,

KBaJ[PAaHTEKTOMM]A),

- paguKaJdHU ONEepalud Ha  JOjKaTa, OJHOCHO  KOMIUJIETHO
OTCTpaHyBakhe Ha JI0jKaTa (pajiKajiHa MaCTEKTOMHja).

Bo ogHOC Ha XMpPYpPIIKMOT TPETMaH Ha akCUJIapHaTa jaMa ce U3BelyBa:

- KOMIUIETHa akKCWwiapHa JuM@ageHeKToMHja, Koja mofpa3dupa
OTCTPaHyBamwe Ha CUTE TUM(HH KII€31 BO aKCWJIapHaTa jama,

- JeTeKkunMja W Ouorncuja Ha kie3nata crpaxap (SLND), mpu mro ce
OTCTpaHyBa IpBaTa ApeHaxkHa Jje3[a Bo masyBHaTa jama. [IpuToa,
NIOKOJIKY Taa € 3acpaTeHa CO MeTacTaTCKU MENO3UT, ce H3BeyBa
akcuiiapHa auMdageHeKToMuja.

Crnopep, coBpemenute cdakama, akcuiapHaTa JuM@aJeHEKTOMAJa UMa
mpef cé IMjarHOCTUYKO 3HAYEH-e, CO IEJl J1a TO Ofipeli TOYHUOT CTafiuyM Ha
Oonecta, HO aKkcujapHaTa JuMpageHeKTOMIja UMa U TEPANUCKO 3HAYEHE, CO
UeJl Ja ce OTCTpaHaT MEeTacTaTCKU INPOMEHETUTE JUM(MHU XKIE3[U BO
akcuiapHata jama. Op papyra cTpaHa, akcWwiapHaTa JuMageHeKToMHuja €
npocieieHa cO MHOTYOPOjHM KOMIUIMKAIMMA KaKO IITO Ce: HApyUIeH OCET H
00JIKM BO paMOTO, HapyIlIeH OceT Ha HaJJIaKTHIaTa, HapylleHa MOOMIHOCT Ha
pakara, numdenem. (4, 69, 164, 198, 203, 210, 217, 218)

Co mojaBata Ha Te3ata Ha Fisher m Veronezi geka MaJWUTHOMOT Ha
liojKaTa € CHCTEMCKO 3alojyBalke M Tpeba fa ce TpeTupa M CO CUCTEMCKH
JeKOBH (IUTOCTATHIN, aHTUXOPMOHCKH JIEKOBU, UMYHOTEpaInuja), 3HauajHO ce
MIPOMEHM Pa3MHCIyBamkbETO 3a aKCcUIapHaTa JuMdaaeHekrTomuja. (65, 66, 67, 68,
257,258, 259, 260, 261, 262, 263) Bucokara cranka Ha HeraTuBHa akcuia (40-70
%) e MpuYyMHa IUTYyC fla ce€ pa3MHCIyBa 3a MOJAINUTETOT HAa AKCHIAPHUOT
TpetMaH. Cekako, CBOj MPUAOHEC BO [ETEKIMja HAa PAHUOT CTAJUyM Ha
MaJIITHOMOT Ha JojKaTa MMa MaMOTrp(gCKUOT CKPUHUT, KOj € 3acTamleH BO
nmoBekeTo 3eMju. (29)

[Mpenuknyja Ha aKCWJIAPHUOT CTATyC MPETCTaByBa MPETCKasKyBarmbe Ha
CTaTyCOT Ha aKCHJIapHATa jaMa, MPeTCKakKyBamka Ha MO3UTHBUTETOT HA MpBaTa
NpeHaxkHa 3kje3na crpaxkap (sentinel lymph node), kako u mpeTckakyBame Ha
CTaTyCOT Ha JIpPYTUTE XKJI€3I1, JOKOJIKY MpBaTa JpeHaXKHa KJje3/ja € MO3UTUBHA.
[IpeTckaxkyBakeTO Ha aKCUJIAPHUOT CTAaTyC € 3HauyajHO 3a fJa ce wu30erHe
KOMIUJIETHA aKCUJIapHa AUCEKIMja ceKorall Kora e Toa Bo3MoxHo. Kaj 30-70 %
OJl MalMEeHTUTE CO MAJIMTHOM Ha J0jKa MPOIECOT € JOKaJW3UpaH caMoO BO
MPUMAPHOTO XKapUIITE BO J0jKaTa, 0e3 mpuToa fa 6upat 3adpaTeHH KIIE3UTe
on akcunapHarta jama. Kaj 40-50 % oj manueHTHTE Kaj KOU € JOKaXKaHo JeKa
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HEMaaT HETaTMBEH aKCWJIapEH CTaTyC, YTBPAEHO € JeKa IO3UTHUBHA € CaMo
npBaTa JpeHaxkHa kie3fga. TeopeTcku Kaj CUTe OBHE MAlUEHTH YTBPAEHO €
lieKa MOKe Jla ce n3berHe akcmnapHa tmMmdaaeHekTomuja. (12, 107, 200, 232)

Bo Hamiata crypnuja npu geTeKuyja Ha MeTacTa3| BO IpBaTa JpEeHa’KHa
kne3ga (6e3 orien Ha (pakTOT fjaind CcTaHyBa 300p 3a MHKPO WX
MakpomeTacrasn) 6ellle n3BefeHa KOMIUIETHA aKCHJIapHa JUCeKIHja.

I'onem Opoj aBTOpPHM 3a NIpeTCKaXKyBame HAa aKCUJIAPHUOT CTATyC THU
KOpHCTEJIE€ CTaHfapJHUTE METONM Ha UCIHUTYBawme: KIMHUYKU Iperyief,
Mamorpaduja, yaTpacoHorpaduja Ha TMa3zyBHaTa jamMa, KakO W HOBH
NIMjaTHOCTMYKU METOJAM, KaKo OMOIICHja BOJEHA MOJ| yIATPa3BYK, KOMIIjyTepcKa
ToMorpaduja Ha akcusapHarta jama, NMRI, PET KT, SPEKT KT. Bo rosnem 6poj
Cllyyal OBHME WHCJIeAyBama IOKaXxyBaaT Majla CEH3UTHBHOCT, OJHOCHO
JIOKaXyBaaT caMO MOP(OJOMIKO 3rojieMyBamke Ha CaMHUTE XKJIE3[Id, HO HE U
lanM ¥WMa TprcycTBo Ha Metactasu. (1, 26, 108, 190) Ymorpebata Ha oBue
METO[I OBO3MOXKYBa fla C€ Hamaju OpOjoT Ha JIaKHO HEraTHMBHU pPE3yJTaTH,
KaKO M Jla HU IO OJIECHM HaorakeTO Ha TOYHATa JOKalpja Ha XJje3jaTa
crpaxkap. (109)

Camo perexkumjaTa Ha IpBaTa [ApPEeHa*KHA XJe3fa IO MPETXOIHO
PagoON30TOICKO MAPKHUPAKE U HEJ3UHA XUPYPIIKa EKCTAPIANMja U MaTOJIOIIKa
00paboTKa MpeTCTaByBa BHCOKOCEH3UTUBHA METOfa 3a OfpelyBame Ha
CTaTycOT Ha akKCWjlapHaTa jama. YIITe T[OBeKe, IpUMeHaTa Ha
MMYHOXUCTOXEMUCKH aHAJIM3M CO IUTOKEPATHH Ha KJie3haTa cTpaxKap, Kako 1
npumenata Ha OSNA (ananu3a Ha amrundukanyja Ha RNA xonun Ha CA-19)
ce BUCOKOCEH3UTHBHHM METOAY KOMU, HA/IONOJHETU CO IMAaToJIOLIKaTa aHajlu3a,
MOXE€ CO CUTYPHOCT fa IO OfpefaT HPUCYyCTBOTO Ha MHUKpPOMETacTasu u
MaJINTHY KJIETKU BO MpBaTa ApeHaskHa xkie3na. (85, 92, 115, 160, 229)

VI.1. leTrexknuja u 6moncuja Ha xxiae3gara crpaxap (SLND)

BosenyBamweTo Ha ieTekujaTa U OMOICHjaTa Ha KJle3fjaTa cTpaxkap KOH
KpajoT Ha MMHATUOT BEK HU JlaJile MOKHa alaTKa 3a OipelyBamhe Ha CTaTyCOT Ha
npBaTa peHakHa XKJe3/]a, a CO Toa M Ha CTaTyCOT Ha ljeJlaTa aKCUuJlapHa jama.

IIponenypaTta Ha feTekuMjaTa Ha >Kie3jgaTa CTpaXkap € OINUIIaHa 3a
MaJIUTHOM Ha mapaTupowjpeH ManurHoM op Gould Bo 1960 rogmna, u 3a
ManurgoM Ha nenuc ox Cabanas Bo 1977 roguna. Xumnore3ara Ha Cabanas e neka
HIMPEHETO Ha MAJIUTHUTE KJIETKU BO IMM(HUTE CalOBH UMa OfIpEIEeH pefl, Taka
IITO MPBO 3adaka efHa XKJe3/la, KOja ja HapeKyBa KJje3fia cTpaxap, na rnoroa
ce IIMpPU BO OCTaHATUTE JUMGMHU 3KIEe3qu Of JApeHakHuoT OazeH. Co
NIETEKTHPamhe W XUCTOJIOIIKO MCIeAyBalke Ha Taa Kie3fa (Kiesfa crpaxap)
MOXE Jla ce MpeTcKaxe cocroj0aTa Ha OCTAHATUTE XKJe3au Of TO] O0a3eH. 3a
JI0jKa IpBIAT KJIMHUYKK € ynoTpeOeHa Bo 1992 ropuHa, of crpana Ha Krag, Koj
3a MalMHT Ha KJe3[aTa cTpaXap KOPHUCTeJ PaJuOoaKTUBEH TEXHHUIMYM Bp3aH
co cyndypen konoua. Co oBaa MeTofa XKje3flaTa cTpaxap € JIeTeKTUpaHa BO
83 %. Bo 1994 r. 3a npenat Armando Goiuliano ja onumnryBa oBaa MeTofa Kako
CUTYpHa 3a OfipelyBal€¢ Ha CTAaTyCOT Ha Ma3yBHATa jaMa, NMpU IITO KOPUCTEI
isosulfan vital blue 60ja, co koja 6una geTekTupaHa xkje3naTta crpaxap kaj 89 %
on cnyyaute. McroBo oBa moponHa Ouino moTBpAeHo u oA Umberto Veronesi.
Albertini tm Kopctu ob6eTe METOAUW U CTENEHOT Ha WAeHTU(UKanuja To
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srojeMyBa Ha 92 %. (78, 202) Veronesi Bo 2005 r. ru obGjaByBa NpBUTE
MIOJITOPOYHU PE3YyJTaTu MO JeTeKIMja Ha KJe3a cTpaxkap, KO IITO YKasKyBa
Ha KOPUCHOCTa Ha OBaa MeTojja o Taa Mepa mTo Beke Bo 2006 r. ja mpepnara
3a METOJia 3a OfipefyBame Ha CTaiuyMOT Ha Gojecra. (264, 265, 284) Veronesi
Bo 2010 r. rm oOjaByBa 10-ropuimHuTEe pe3yiTaTd HAa paHAOMHU3UpPaHA
KOHTpPOJIHA CTyAMja, KOM VIITE IMOBEKE ja TMOTBpPAyBaaT CUTYpHOCTA U
6e30elHOCTa Ha OBaa METO/ja KaKO CTejIMHT MeTofa. (274)

JlereknyjaTa Ha XJje3fa cTpaXap MOXE Jla ce U3BEJAEe CO METUIIEHCKO
cuHo (Vvital blue dye), kopucrerwe Ha pagron30TOIN TC HOBP3aH CO KOJOU/] HITU CO
KOMOWHanuja Ha ABeTe TeXHUKHA. KopHuCcTemeTo Ha IBETE METOAM BO JAETEKIMja
Ha TpBaTa IpeHakHa XKJe3a uMa ycrnemHocT o 98 % (74-99 %) u nmojaBa Ha
JIa3KHO HEeTaTUBHU pe3ynTaTu nomanky of S % (0-19 %). (78, 83, 84, 85, 91, 113,
120, 124, 138, 139, 140, 141, 143, 157, 161, 162, 170, 173, 200, 208, 210, 219, 284,
285)

Kaj nac na mammentkute uM Oellle aBaHO BO 8 4YAacCOT HA JICHOT Ha
onepamujata MTC®-SENTI-SCINT (MEDI-RADIOPHARMA LTD. Hungary;
human serum albumin nano sized colloid; 100-600 nm), Bo mo3a ox 4 mCi (150
MBq) mopenena Bo 4 moenmHedHH no3u (cekoja go3a mo 1mCi / 37 MBq
COOJIBETHO), IaficHN Ha 4 TOUKHM NepruapeoiapHo cynkyTaHo. [Toroa ciemysarie
M3BElyBalk€ HA CTAaTUUYKU CKeHOBHU co jBoriiaBa SPECT rama-kamepa off TUIIOT
Mediso DHV Nucline Spirit, Ha 2 u 4 vaca no amnukanujata. [1o Toj mepwuon,
MIOKOJIKY MMallle TIprKa3 Ha KJIe3/la cTpaxkap, ce BpIIelle Hej3MHO MapKUpPahe.
[Toroa nmamueHTKUTEe 6€a HOCEHM BO OmepanuoHa caja. [1o BoBeqyBameTO BO
aHecre3yja ce amnuuupaue no 20 ma 0,05 % pacTBOp Ha METHIEHCKO CHHO
BHATPEIIHO BO MeJiMjajiHaTa TOYKa Ha apeoiiaTa, Mo IITO JojKaTa MEeXaHWYKU
ce macupaiie. MiaTepBeHnujaTa 3anounysaiie no 10 Munytu. JlokanusupameTo
Ha XKJie3Jla cTpaskap MHTPAONEepaTUBHO ce M3BeyBallle CO KOPUCTEHE Ha pavyHa
rama jieTreKTopcka cosja ,, EUROPROBE SYSTEM CE 0459

4 . Y ! { /
Cauka 18. HuitipaoiiepaitiugeH iipuka3 Ha xcae30aiia clupaxcap co paiHa 2ama
OeilleKilopCcKa COHOA
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Cauxa 19. M3saodena maesoa ciipaxcap xoja e ilpeboena, a 60e0OHO U
Ho3uitiusHa (MouAa) Ha pavuHa 2ama OelleKiopcKka COHOA

Bo mamara crymmja kie3garta cTpaxap Oelle INpuKaxkaHa U
nerekTupana Bo cute 80 ciydyam (OCHOBEH YCJIOB MAaMEHTOT fa Bie3e BO
cTynujaTta Oellle Ja MMaMe IpUKa3 Ha >KJe3faTa cTpaXkap Ha cTaTH4yKa rama-
kamepa). On crynmjata Gea WCKIyYeHM MANMEHTH Kaj KOW Hemallle MpuKa3 Ha
CTaTMYKa raMa-KaMepa, HajuecTo KakO pe3yjTaT Ha IMpeTXOfHa XUpYypIllIKa
MHTEpBEHIIM]ja Ha fojKaTa (mopaju HapylIeHaTa JnMHa ApeHaxka).

Bo nureparypara ce mocraByBa IpalllakbeTO Kajie, Kora U Kako fia ce
fajge paguon3oTonoT u 6ojata. Hekou aBTOpM KOpHUCTaT ABOJHEBEH IPOTOKOJI
CO JlaBalk€ Ha paguoM30TONOT MPETXOfHATa Bedep Ipej olepainyjaTa, HEKOU
KOPHCTAT laBakhe Ha paiMOKOJIONAOT 1 00jaTa NEpUTYMOPCKH, HEKOM KOPHUCTAT
UHTpajiepMalHa MHjeKlija, HEKOU CyIjepMaliHa, HEKOM J1a00KO BO TKHMBOTO.
Paznuynu ce KonuunHUTE U KOHLEHTpanujaTa Ha 60ja Koja ce KOPUCTH, KaKO U
JoKalyjaTa Ha aluiMKanujaTa.

Co TexHHMKaTa KoOja ja KOpucTuMe, Tpeba fla ce Kaxke JeKa 3a yClelleH
IpUKa3 Ha XJje3fa cTpaxkap HOTpeOHO € [a MMa YCOIJIaceH THM, TUM KOj ja
NOMMHAJ KpUBaTa Ha ydeme (fa ce HampaBaT HajMaiky 20 pmeTekumu) u
OYNTYBakEe Ha MPOTOKOJ Ha paboTa Koj € ycBoeH. VIMeHo, paJuOKOIouI0T ce
naBa 4-5 yaca npej onepanmja, Bo fo3a ox 4mCi nogeneHo Bo 4 mo3u, KOU ce
faBaaT BO 4 TOUKM OKOJy MaMmWiaTa cynkytaHo. Ce mpaBaT CTaTUYHU CKEHOBU
Ha 2 yaca, a 10 IPUKa30T Ha XKJje3[aTa cTpaxap ce NpaBu HEJ3MHO MapKUPAE.
3a Mapkupame KOPUCTHMME M METHJIEHCKO cMHO, BO nmo3a of 20 mum 0,05 %
pacTBOp BO €flHa TOYKA (JIoTHOMeNUjalieH KBaJ[paHT Ha MaMmJjiaTa, BO IyiabuHa
BOo cuTe mnpaBum, 10 MuUHYTM mpepd omnepanyjaTa, OTKaKO MNalMeHTKaTa €
BOBEJIeHa BO omilTa aHecresuja. [1o maBame Ha 60jaTa MHTEH3UBHO Ce Macupa
nojkata. Ha oBoj Haumn kaj curte mnamumentu, 80 (100 %), kaj koum Oerre
NpUKaxkaHa >KJie3[a CTpakap Ha CTaTH4YeH CKEH, ce MAEeTEeKTUpa KiesfaTa
CTpaxkap MHTpaolepaTUBHO CO payHa ramMa IeTeKTOPCKa COHfia, Off Kou Kaj 76
(95 %) Taa 6emie u cuHO 060eHa. PaKT € Aeka HeKoralll, i MoKpaj mpukas Ha 1
KIe3fa cTpaxap Ha CTaTW4yka raMa-Kamepa, HWHTPAOlEepaTUBHO ce
JAEeTEeKTUpaaT 2, 3 WM MOBEKE TOIUIM XKJIE3AU CO Paguou3oTol, Kou Oea
OTCTPaHyBaHW M XUCTOJOWIKYU ucnenyBanu. Co BakBa MpUMEHa Ha TEXHUKAaTa,
IETEKTUPaHO e fieka kaj 56 cnyuyan (70 %) He ce feTeKTHpaHU MAJIUTHA KIIETKA
BO W3BAJICHUTE XKJE3AM M Kaj THEe NalUEeHTH He € HalpaBeHa akKcujapHa
nuMmpaneHekToMHja (6uiie MoIITeIeHN Off HeloTpeOHa TuMdaeHEKTOMU]a).
Ahmed Bo meTaananusa Ha Haj 8.000 ciyyan co geTeKiyja Ha XJe3/ia cTpaxkap
yKakKyBa JleKa cTankaTa Ha ujeHTU(UKalKja Ha XJe3[a cTpaxap u3Hecyna 96
%, cO cTamnka Ha Ja>KHO HETaTUBHHU pe3ynTatu of 7,3 %. Baksure pesynratu
yKaXXyBaaT Ha CHTYpHOCTa Ha OBaa METOfla M ce Mpenopaka 3a Hej3MHa
PYTHHCKa NpUMEHa BO CEKOjAHEBHaTa IMpakca. BoegHo ce mcnuTyBaaT HOBH
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TEXHUKM Ha J[eTeKlIHja Ha XKJje3faTa cTpaxap, Kako IIpuMEHa Ha
¢nyopecuentHa wuHpgoumanwH 3eieHa (ICG) Kako KOHTPACHO CpPEJICTBO,
ynorpeba Ha MHUKPOMEYpuUMKba CO KOMOWHAIMja Ha yJITpa3By4yHa JeTeKIuja
(CEUS) mnmm KopucTewe Ha CylepMarHeTHUeH KeJIe3eH OKCHJI HAaHOMAPTHKIIN
kako KoHTpacT (SPIO). Ho oBue HOBM TEXHHMKH C€ YIITE He ce MOKaxkaje KaKo
CYIIEpHOpHU Haj| JoceralrHaTa TEXHUKA CO METUJIIEHCKO CHHO U PaJUOKOJIOW],.

)

IToceOHO 3Haya€H MOMEHT € BOBEAYBaWkETO Ha feTEKIyja Ha >Kje3fa
CTpaxkap BO MacOBHa ymnoTpe0a Kaj MalMeHTH CO paH MAJUTHOM Ha JojKa, u
HEU3BelyBalkhe Ha aKcuiaapHa JuM@aeHeKTOMYja JOKOJKY Kie3faTa cTpaxap
e HeraTuBHa. TokMy 3aroa van Wely u3Bpiiun ucnutyBawke Ha IojaBaTa Ha
JIOKaJIeH pelyauB Kaj MalMeHTH co He3aaTeHa Xie3ja cTpaXap CO MaJlurHa
OojiecT M Kaj KOM HEe ce HampaBwia JuMdageHeKToMyuja. 3akKiIydoKOT Ha
HerosaTa cryfauja Ha 929 manueHTH, CO CpefHO clefiele off 77 Mecel, e IeKa
JIOKaJIeH peuuanB ce nojaBui kaj 1,6 %. 3a peuuguBOT ce OOBMHYBa MJilajiaTa
BO3pacT Ha NAlMEHTUTE M HEKOPHCTEHETO Ha JIOKajHa 3payHa Tepaluja BO
MOCTONEPATUBHUOT TpeTMaH. (252)

Ghosh ykakyBa Ha 3HauajHOCTa Ha JeTeKI@jaTa Ha 3KJe3/a cTpaxkap
KaKoO peajiHa TeXHHUKa 3a JIeTeKIja Ha o0eeKaH! XKJIe3[[U CO PaluOKOJIONS,
uHTpaonepatuBHO. (80)

Bo nutepatypara HajuecTo Kako 60ja ce kopuctu isosulfan vital blue dye,
KOja ce mpojaBa KomepuujaiHo. Bo HamaTa cryguja KOpUCTEBME METHIIEHCKO
cuHo. Fatahi HampaBuy cTyauja BO Koja cropefyBa jlaBame Ha isosulfan vital blue
CIIOPENIEHO CO METHIIEHCKO CHHO. ¥ TBPAICHO € JIeKa METUJIIEHCKOTO CUHO € MCTO
Taka e(eKTUBHO BO JETEKlMja Ha >KJe3fgaTa cTpaxap, a fAaBa IOMAJIKy
JIOKAJIHU W CUCTEMCKH peakimu (aHaduiiakca, JJOKajHa WH(Iamalmja, MacHa
HEeKpo3a Ha KoxaTa u 7Ap.). Boegno, Toa e mMHOry moeBTmHO. IIpuka3oTr Ha
KIIe3fja cTpaXkap Kaj MeTUJIeHCKO cuHO € 77,5 %, a kaj ucodceyndan vital blu
dye e 80,1 %. (63, 83)

3aKiIy4oK 0 AWCKyCHjaTa HA OBOj JeJl e JeKa Kaj ManMeHTH CO PaH
MAJIIFHOM Ha JI0jKa €O KJIMHMYKH HEraTHMBHA aKCWIa Tpeda fa ce NJIaHUpa
n3BeyBamk€ HA METOaTa JeTeKnuja n ouoncuja Ha xkiae3na crpaxap (SLND),
fa ce M3BeAyBa O] MCKYCHA €KHIAa, KOja MPETXOJHO MMa H3BpuIeHo Oapem 20
Npoueypu M 3a0JDKUTEHO Ja ce KOPUCTAT BeTe MeTOM HA JeTeKIHja Ha
Kie3na crpaxap: co 0oja (Merwiencko cuHo wmm Vital blue dye) m
PaIMoOKoJION] Tpacep, €cO KOpPHCTEHhe€ HAa payHa raMa JeTeKTOPCKa COHfa.
IIputoa crporo fa ce nmpuapxKyBame a0 AeduHIPAHATE NMPOTOKOIH 32 padoTa.
CamMo Ha 0BOj HAYMH YCNIEIIHOCTA HA IeTEKNHja HA KJIe3]a cTpaxap Ke oune
Hanx 98 %. (120, 124, 138, 141, 154, 157, 160, 162, 165, 170, 208, 210, 218, 219,
228,261, 263, 264, 265, 284)

V1.2. MeTHJICHCKO CHHO

3a gerexknyja Ha >Kie3flaTa cTpakap MOXKE Jla ce KOpPHCTH 0oja WM
papuorpacep. HajeBTHHO U HajgocTanmHoO € KOPUCTEHETO Ha Ooja. 3a pa3niuka
OJ] TOA, KOPUCTEHETO Ha pafinoTpacep € MOBP3aHO CO ynoTpeda Ha KOJIOUN
obenekaH co palMOakKTHBHA MaTepHja, co MoTpeda Off MOCTOEHE Ha CTaTUYHA
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ramMa-Kamepa, Kako M MOOWJIHA raMa IeTEeKTOpPCKa COHfia, KOja c€ KOPUCTH BO
OIlepalMoOHa cajla.

Kako 60ja ce kopuctu Patent blue V (disulfan blue dye) miau Patent blue
violet (isosulfan blue dye). Hue xopucreBme metunencko cuno (methylene blue
dye), mTO € MCTO Taka ONMHUIIAHO BO JmTeparypata. Scherer K., Bircher A. u
Tsopelas C. ja aHanu3mpane CcTpyKTypaTa Ha OOHWTe KOM C€ KOpHCTAT H
yTBpAWJIE fleKa CUTE BJIEryBaaT BO rpymna Ha TpuapuimeTas 6ou. (214, 239)

Patent blue V wu isosulfan blue dye umaat BO cBojaTa cTpyKTypa
cyndonantHa rpyna (SOzH) koja e 3HavajHa 3a Bp3yBambe CO MPOTEHHH.
Bp3yBameTo cO MPOTEMHOT € MOCeOHO 3HA4YajHO 3a IMOHATaMOIIHA JUCIEep3Hja
Ha Oojata. MmeHo, 6ojaTa Bp3aHa CO TNPOTEUH HaABJEryBa BO JUMQHHUTE
MaTUIlITa U ce mupu no HuB. Ha Toj HauMH ce 6ojaT TUMQHUTE CaJOBU KOU
IOTOA HaBJIETyBaaT BO IpBaTa ApeHaxkHa kie3fa. Co ornepn Ha akTOT jgeKa
TUM@HATE ja3]Id IpeTcTaByBaaT (GUITPU NPEKY KOU ce ApeHupa aumdara, Bp3
TO] MEXaHWUYKHU TPUHIIMI ce JOOMBA 3rojJieMeHa KOHIIEHTpalldja Ha TPOTEUH CO
60ja — cuHa xkne3fga. OBa e HajJIECHUOT HAYMH 3a BU3yalM3alyja Ha Kie3faTa
cTpaxap — cuHa kje3fa. Hecakanurte eekTn Ha oBre ABE 00U CE MOXKHOCT Off
noOuBame Ha ajJeprucky peaklluy, MacHa HEeKpo3a M HeKpo3a Ha Koxara.
Bp3yBameTo 3a mpoTemH ja HacouyyBa OojaTa fma ce BieBa BO JUMQHUTE
NaTHILTA U [la ce 3a/Ip>KyBa BO JPEHAKHUOT JTUM(EH ja3odl.

Hacnpotu oBa, METHJIEHCKOTO CHHO HE Ce€ Bp3yBa CO INPOTEHH, I1a
HIMPEHETO € co audysuja, u fen of 6ojaTa BiIeTryBa BO KPBHHUTE CalOBH BO
nupkynanujata. Cemak, U oBaa 0oja ce KOPUCTM 3a JeTeKlMja Ha Xie3fja
cTpaxap, Kako BO JUTepaTypara Taka u kKaj Hac. (63) Ce kopucTu 3aeHO CO
PafioOKOJION]] KOj O JeTeKTHUpaMe cO rama JeTeKTopcka coHpga. O6oeHuTe
MaTUIITA ¥ JUM(QEH Ja30J MOXKAT MOJECHO fia ce BU3yanusupaar. [lapTuknnre
ce Manu u 6p30 ce ABIKAT, I1a HEOMXOHO € HEeTOCpeaHo npey onepanujata (10
MUHYTH Tpej] pe30T), HajuecTo 1Mo WHTyOanuja Ha MAlMeHTOT, Aa ce BOpu3ra
pa3peieHoTO METUIIEHCKO CHHO, 1J1a00KO BO TKMBOTO BO MEAMjaIHUOT JOJIEH
nen Ha OpapmaBkaTta. Ce mHjekTHpa A1aboKo 32 Jja ce n30erse MacHa HeKpo3a Ha
KOXKaTa ¥ MOBPIIIHU HEKPO3M Ha KoxkaTa. IHTeH3MBHO ce Macupa jjojKkaTa u 1o
10 MuHyTH ce mpaBu pe3 BO akcwiapHata jama. [Iputoa ce OapaaT oO0oeHH
auMpHY aTUIITa U, TOHaTaMy, 00O€Ha KJe3/1a cTpakap.

Bo nmureparyparta muory aBtopu (Kokreidere, Asouoglu, Fatahi, Simson,
Zakaria, Blesing, White) ja amanm3mpanie npuMeHata camMo Ha 0o0ja BO
feTeKnMjaTa Ha XJje3faTa cTpaxkap W yTBpPAWJIE ieKa TOYHOCTA CE ABUXKU Of
77,5 1o 99,7 %, co BUcOKa cnenupuIHOCT U CEH3UTUBHOCT, a pa3jiMyHa € BO
3aBMCHOCT OJf TOA KOj THUIT Ha 60ja ce KOpHCTel U Kako ce amtunupana. (19, 63)
Bo nurepatypara Fattahi ykaxkyBa meka M cO METHJIEHCKO CHHO ce
INOCTUTHYBaaT NOOpHW pe3yiaTaTH BO IpHKa3 Ha Kje3fa cTpaxap, cO MHOTY
NOMaJI CHCTEMCKH KoMIuTnKkanuu. (63) Kako HemorogHocT ce onuinysa 6p30To
IBIKEHE BO JIMM(HUTE CaJOBH M YIITE MOBEKE NMOpajM MajaTa rojJeMHHA Ha
YEeCTUUYKHUTE MOKEe NpBaTa Oapuepa ja ja NMPEecKOKHAT U fla MpHUKakaT CHHU
3KJIe3U Of CIeTHOTO HUBO. Bo HamaTa cryfquja nMaBMe ybaB puKa3 Ha XJje3fa
crpaxkap (ob6oeHa Kie3fia), ocoOeHO Oujejku Oea NETeKTHPAHW W CO COHJA,
3allITO KMMaa J[ENO3UT Off paauoKosouja. MomiHe 3HadajHO Oelle IITO
mTacMaHOT Ha Oojata Oeme 10 MHMHYTH Tpejy HMHTEpBEHIMjaTa, IOTOA
MHTEH3MBHO CE€ Macupallle f[ojKaTa M Cce MpaBelle pe3 BO Na3dyBHATa jama.
Hewmaiie HueIHO HECaKaHO JIejCTBO Ha 00jaTa, HUTU JIOKAJTHO HUTUA CUCTEMCKO.
Bo mornen Ha mpukasotr co 0oja, Kie3faTa cTpaxXap ce npukaxa kaj 76

96



nanueHTd (95 %), a kaj 4 (5 %) He ce oOoOM HHegHA KIe3la, Ma Oele
MeTeKTUpaHa co MpUMeHa Ha pamguokosous. Ilopagu oBa, HEOMXOMHO € Jla ce
KOpHCTAT JBETE METO/M BO IETEKI[Mja Ha Kje3/aTa cTpaxkap. (63)

Cauxa 20. IIpuxas Ha Xeae3oaitia ciipaxcap co MeiuseHCKO CUHO

V1.3. Pagnokoionn

JlereknujaTa Ha  Kie3fgaTa  CTpaXkap CO  paguoOKOJIoOu €
CTaHJapAn3UpaHa METOa PH KOja OCHOBHHUOT MPUHIIMII € KOJIOH/] CO OfipeiecHa
roJieMrHa Ha YeCTUYKH Jla Oujie MapKupaH cO paJuon30TON U fla ce aluIuiIupa
nepuapeosapHo, MO IITO ce Cled HEeroBOTO JABMXKEHE Ha CTaTHYKa rama-
KaMepa, a TOJOIHA M HAa pavyHa rama JeTeKTopcka coHpa. [lpurtoa ce
BHU3yaln3upaaT ApeHakHUTe NUM(HN MAaTUIITa U HAa KPajoT, MpBaTa ApeHaskKHa
auMpHa Xie3fa — Kie3faTa cTpaxap. MeTofata Kaj Hac € cTaHJapAu3upaHa
of n-p Cunmma CrojanoBcku Ha MHWHcruryTOoT 3a natrodwusuonoruja u
HYKJIeapHa MeIWIIMHA U € 00jaBeHa BO HeroBaTa JOKTOpCKa fucepranuja. (224)

HcrpaxyBameTo ce m3BeAyBalle cekoj mertok. ITanmeHtoT Bo 8 yacor
Geme Ha MHCTHTYTOT 3a maTodm3mosoruja, kage My Oemre gaBaHo mTc%-
SENTI-SCINT (MEDI-RADIOPHARMA LTD. Hungary; human serum albumin
nano sized colloid; 100-600 nm) Bo mo3a ox 4 mCi (150 MBq) mojenena Bo 4
noeMHeYHN 1031 (cekoja mo3a mo 1mCi/ 37 MBq coonseTHO). ITo 2 1 4 gaca oft
arTuKalyjaTa ce Bplllea CHUMama Ha CTaTWyKa rama-kamepa. JLoKoiky ce
Bepudunmpalie xJie3fa cTpaskap, Taa ce MapKupalie Ha Koxkata. CienyBaiie
TpaHCOOPT BO ONEpalyoHa caja, Kaje IITO ce IOYyHyBalle CcOo OIIITa
eHjoTpaxeajiHa aHecre3uja. Crnenymaiie amnukanmja Ha 20 M pa3pefeHo
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MeTHJIEHCKO cHHO (5 %), BO JONTHOMEWjaTHHOT pad Ha MaMmiiaTa, MO IITO
noaraie Macaxa Ha fgojkata op 10 munytu. Cnenysaiiie mpucTan Bo nma3yBHaTa
jama co pe3 op 1-2 M, Haj 00eesKaHOTO MECTO, BOICHM CO padyHa Tama
NIETEeKTOPCKa COHJA, U OCTpaHyBame Ha 1, 2 Wiau MmoBeke XJe3[u cTpaxkap, Kou
BEeHAIl ce HucinegyBaa Ha cMp3HaTH 1npecenu. [omeka  Tpaeme
XACTONATOJOUIKOTO HCIEAyBame, ce H3Be[yBalle ollepanyjaTa Ha JojKaTa.
JIOKONKYy pe3yaTaToT of XJje3guTe Oellle HEraTHBEH, Ce 3aBpllyBallle Cco
UHTEepBEHIMjaTa, a JOKOJKYy Oelle NO3UTHBEH, C€  U3BEeyBalle
mumpanenekTomyja. [TanuTHTUTE O€a XOCIUTAIU3UPAHN HAjuecTo 3 ieHa.

" £ E]
'y B A

Cauxa 21. /leitiexyuja Ha xae30a cmpaéfcap co plabuoxwzu()h

ITpumenaTa Ha payHaTa rama IeTeKTOpPCKa COHfia € MOCEeOHO MPaKTUIHO
OujiejKM Taa MHTPAONEPATUBHO HE BOJAM BO Haolame HA BUCTHHCKATA KJE3[a
crpaxap. Bo Taa cmucna ce u pesyararute Ha Ghosh. (80)

OcHOBeH ycCIIOB NalMeHTKaTa jJa Bie3e BO cTygujaTa Oemie jga uma
MpUKa3 Ha XJe3/la cTpaxkap Ha cTaTMyka rama-kamepa. Kaj cure nanuenTn xaj
Kou Gea MCMOJTHETH IPYTruTe KpuTepuymn (paH cTaguyM Ha 6oJiecTa, KITMHIIKA
HEraTMBHA aKCUJapHa jaMa, HEMame Ha TNPEeTXOfHa oNepanuja Ha [ojKa,
HeMale Ha 3pavyHa Tepamnwmja), UMalle NMpuKa3 Ha Kie3fa crpaxkap. [omeka
Tpaellle CTyAujaTa ce HampaBu oOW]] 3a IETEeKIMja Ha KJe3fla cTpaxap Kaj iBe
NalMEeHTKHU, KO NMPETXOJHO MMaje TyMEpeKTOMHja, U Kaj eiHa MalHleHTKa Cco
HampefiHaTa OOJecT, HO Kaj CUTe TPpU HeMmallle IpHuKa3 Ha XKJje3fa crpaxap H
3aToa He Biieroa BoO cTyaujata. O0jacCHYyBamkEeTO 301ITO HEMa NMPUKa3 Ha XKJie3/a
CTpaXap Kaj MPEeTXOAHO ONEepHpPaHM NALMEHTU € JIOTUYHO — CO XUpYpIIKaTa
MHTEpBEHIIMja, OCOOEHO JOKOJKY € BO TOpHOJIaTE€pajHUTE KBaJ[paHTH, ce
nmpecekyBaaT W JUM@HUTE NaTHINTAa 3a ApeHaxa. Kaj mamueHTKaTta co
HampefHaTa OoJieCcT HeMa MpHKa3 MOpajy TOoa LITO METACTaTCKUTE MaJUTHU
KJIETKHU BIIeTyBaaT BO JTMM(HHTE CajJOBU U T'M 3aTHYBaaT, 1la yIITe MOBEeKe '
ONCTpyHpaaT JUM(QHUTE ja3aud CO METACTATCKU AEHNO3UT M 3aTOA THUE HE Ce
npukaxysaaT. Bo corjmacHocT co oBa, JOKOIKY ce MpHApXyBamMe KOH
penopakuTe 3a MpUMEHa Ha OBaa METOfla, CEKoralll cMe uMmale godap mpukas
Ha XJe3fa cTpaxkap.
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Bo mnornep Ha mpuka3oT Ha JKJe3fa cTpakkap, Kaj CUTe ciaydau HhMa
npuka3 BO Ta3yBHaTa jama (€dHa, JBE WU TOBEKe), BO €fleH CIyyaj
NIONIOTHUTETHO € IpHKaXkaHa >KJe3fla cTpaXkap W BO 0a3eHOT Ha apTepuja
Mamapuja HMHTEepHa, a Kaj eflHa MalMeHTKa € IMPUKaKaHO [BUKEHE Ha
paguoTpacepoT KOH LPHUOT APOO.

IToceOHO 3HAuajHO € Ja ce HOTHpA IOCTOEHE Ha MpUKa3 Ha Xiesfda
CTpaXap HajBOp Ofi 0a3eHOT Ha Ma3yBHaTa jaMa, OCOOEHO MOKOJKY € BO
PETMOHOT Ha apTepuja Mamapuja, IITO € BaXKHO 3a MOHATaMOIIIEH OHKOJIOIIKA
TpeTtMaH. (58, 62, 102, 121)

Bo nuteparypara ce omnwuinyBaaT pa3iM4yHa TOJEMHHA Ha KOJIOWIHHU
YEeCTHYKHM, pa3juyHa KOJWYMHA Ha pajguoTpacep, pa3jIuyHO MeCTO Ha
arnmmkanyja  (MepuTyMOpallHO, TEepHapeosapHO), pas3jinyHa [jabuHa Ha
arTuKalyjaTa, €JHOJHEBEH W JBOJHEBEH MNPOTOKON W np. (42, 122, 228)
YcnemrHocTa Ha MpUKa3 Ha 3KJe3/ia crpasxkap ce ABmKu off 92 mo 99 %. (2, 42,
228)

Hotonky noseke, Cordero u Kawase mpenopauyBaaT U M3BeJyBambe Ha
aumcpocuuHTUrpaduja Kaj cUTe NalMeHTH, KaKo OU ce 3rojieMusia TOYHOCTa BO
NpUKa30T Ha KJje3a CcTpaxap, HakKo I[poleaypaTa Tro IPOAOJIKYyBa
BpeMeTpaemeTo Ha onepanujara. (42, 121)

Kern ja uciegyBan CeH3UTUBHOCTA M CIIENM(UIHOCTA HA IeTeKIMjaTa Ha
KIe3fa cTpaxkap [OKOJKY pajguokoiauag u 0oja ce f[aBa IepuapeosapHO.
Nnentudukanmonara cranka e 98,4 %, co naxkHo HeratuBHa ctanka oy 0 %, co
npepukimona Bpeguoct ox 100 %. (122)

Bo HamaTta crtyamja cTporo ce Ap:KeBME A0 HPOTOKOJOT KOj Oelie
cTa”pgapau3upad u npetrxogHo onwumad. MmaBme 100 % mnpuka3 Ha xkie3na
CTpaxkap Kaj MaUeHTHUTE CEJIEKTUPAHU BO COTJIACHOCT CO KPUTEPUYMHTE 3a
BlIe3 BO cryaujata. Bo nurepaTtypaTta ronem Opoj aBTOpHM HMCIUTYBAJIE NalH
TpacepckaTa aKTUBHOCT Ha PaJuOKOJIOUOT BO KJE3[laTa cTpaXKapMoxXe fia ja
MpeTcKaXe MO3UTUBHOCTA Ha KIJe3fa CTpaxap, NpH IUTO pe3yJTaTUTE ce
KOHTpOBep3HU. Thangarajah Bo cBojaTa cTyAWja yTBpAyBa jiekKa He TOCTOU
acoIMpaHOCT Merfy TpacepckaTa aKTHBHOCT Ha JKJje3faTa cTpaxap u
MO3WTUBHOCTA Ha 3Kye3nata. (234)

V1.4, Ipyru MeToau 3a oJpeyBame Ha AKCHIAPHHOT CTATYC

l'onem Opoj aBTOpPHM 3a MpEeTCKa)KyBamke HAa AKCHIAPHUOT CTaTyC TH
KOpHUCTAaT CTaHAapAHUTE METOAM Ha WCHUTYBamke: KIWHUYKU Tperyef,
Mamorpacduja, yiaTpacoHorpacguja Ha aKCUJIapHaTa jaMa, KakKO M HOBH
NWjarHOCTMYKNA METOAM, KaKo ITO ce OWoIlchja BOMEHA TMOJ YATPa3BYK,
KOMITjyTepcKka ToMorpacuja Ha akcunapHarta jama, NMRI, PET KT, SPEKT KT.
Bo ronem 6poj ciaydam oBuE WCleyBama MOKaXXKyBaaT Maja CEH3UTHBHOCT,
OJTHOCHO JIOKaKyBaaT caMO MOP(OIIOIIKO 3rojieMyBame Ha caMuTe kie3au. (1,
26, 108, 190, 226) YnorpebaTa Ha OBHE METOIM OBO3MOXYBa jla cc HaMajd
OpojOT Ha JaXkHO HEraTUBHM pe3yJiTaTH, KaKO MW Ja HU IO OJIECHH
OJIpelyBamkEeTO Ha TOYHATA JIOKAIMja Ha XKie3faaTa crpakap. (109)

Noguchi ucnuryBan fanu co mpuMeHa Ha TuMdocuHTATpadja MOXe 1a
ce TpeJIBUIM MO3UTUBUTET Ha KJje3faTa cTpakap. M mokpaj Toa 1mTo BO rojem
Opoj Ha ciTyyau MOXKe Jia ce MpeTcKaxke MO3UTUBUATET Ha 3KJie3/1aTa cTpakap, ce
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JAeTeKThpa Mmomajl Opoj Ha WUMIYJICHM Kaj MO3UTHUBHUTE XKJE3[qu, a Kaj
HETaTUBHUTE ce [eTeKTupaaT mnorojsem Opoj Ha wumnyiacu. Ho cenak,
feTeKuMjaTa U OMOICHjaTa Ha KJe3jaTa CTpaxkap € €IMHCTBEHaTa CHIypHa
Metopa. (181)

Camara peTekuMja Ha IpBaTa J[peHaXKHa XKJe3fa IO MPETXORHO
PaAoON30TOICKO MAPKHUPAKE U HEJ3MHA XUPYPIIKa EKCTAPIIALKja U MaTOJIOIIKa
00paboTKa MpEeTCTaByBa BHCOKOCEH3UTHMBHA METOfa 3a OfpelyBame Ha
CTaTyCOT Ha akKCWjlapHaTa jama. YIITe TIOBeKe IpuMeHaTa Ha
MMYHOXUCTOXEMUCKH aHAIM3M CO IUTOKEPATHH HA KJIe3[aTa cTpaxKap, Kako 1
npuMmeHaTta Ha OSNA (aHanm3a Ha ammudgukanuja Ha RNA xormum Ha CA-19)
Cce BUCOKOCEH3UTHBHU METOAM KOW, HAJIONOJHETH CO MATOJOIIKATa aHAJIN3a,
MOXaT CO CHTYPHOCT fa TO OfpefaT NPUCYCTBOTO HAa MHUKPOMETACTa3W H
MaJINTHY KJIETKHU BO MpBaTa ApeHaxkHa xiesna. (85, 92,115, 160, 229)

Jlocera cTaHapAaHO JeTeKIyjaTa Ha XJje3jara cTpaxap ce u3BejyBalile
U ce U3BeyBa CO MPUMEHa Ha PAJUOKOJION]] U METWIIEHCKO cuHo. Ahmed Bpiim
UCOUTYyBalkh€ Ha MpHMEHaTa Ha WHAOLMWjaH 3ejieHa iiyopecueHTHa 00ja,
KOHTpAacHa yJATpacoHorpaduja co MUKpOMEYpUnba U CyIIEpMarHeTeH Xelle3eH
OKCHJ] HAHONMApPTUKJIM BO [eTeKuuja Ha Xkne3fga crpaxap. HWMako Owmie
npumeneTn Kaj 8.000 mamueHTH, BO 3aKJIYy4YOKOT CE€ HMCTaKHyBa JjeKa OBHUE
METO[IM HE MOKE J]a c€ KOPUCTAaT BO PyTUMHCKA Mpakca 3a WeHTU(uUKanmja Ha
xKiesfa crpaxkap. (1)

VI1.5. SPECT (single photon emission computed tomography)

Bo TekoT Ha mociegHUTE TOJUWHU, HAMECTO KJacMyHa CTaTM4YHa rama-
Kamepa, cé MoYecTo BO JIETEKIMjaTa Ha Kije3fa crpaxkap ce kopuctu SPECT
KaMepa, Koja NIpeTcTaByBa KOMOWMHallMja Ha rama-KaMepa cO KOMIIjyTepcKa
tomorpacduja. SPECT  wucnurTyBameTo ja  momoOpyBa  aHaTOMcKaTa
upeHTA(UKANMja Ha JKJe3fgaTa CcTpaxap, HO HE U 3TOJIEMYBakETO Ha
MPOLIEHTOT Ha AETEKIHU]a, a YIITE MOMAJKy MOXe Jla ja Ofipeiu cocTtojoaTa Ha
Kie3maTa crpaxkap. (237)

Row A 1 Transverse Sagittal Goranal
% BLN Tamo (Recon - NoAC ], 11-08-2013 AC Thorax 30 B30s,11.09-2013
A % 50 HU

Cauxa 22. SPECT na xcae30a citipaxcap
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V1.6. OSNA (one-step nucleic acid amplification)

Bo peuncu cute cTynum BO MOHOBO BpeEME JleTeKIMjaTa 1 OMoIchjaTa Ha
JKJIe3[ja cTpaXKap ce CMeTa KaKoO CTaHjapjHa Mpoliefiypa BO YCIOBH Ha paH
CTaiUyM Ha KapIWHOM Ha [ojka (KIMHWYKKA HeraTmBHa akcuina). Co
CTaHAapAu3upame Ha mpoueaypaTta (pajuoKONOU W METHJIEHCKO CHHO)
TOYHOCTA Ha JIeTeKIWja Ha KJjie3fga cTpaxap ce aBuku op 95 go 100 %.
OcHOBeH pobIIEM €O KOJ ce€ coOOUyBaMe BO CEKOjJHEBHATA MpaKca MpeTCcTaByBa
XHCTOJIOIIKATa Bepu(uKalyja Ha IOCTOEHE Ha METACTaTCKU [EMO3UT BO
KJIe37aTa cTpaxkap, oopaboTeHa co TeXHUKaTa Ha cMp3HyBame (frozen section),
a oboeHa co H&E. IIpoGaemMoT ocoOeHO ce MOTeHUUpa JOKOJIKY MOCTOjaT
MHUKPOMETACTa3M, OJHOCHO U30JMPAHN MAJIMTHUA KIJIETKH BO XKJIe3[aTa cTpaxKap.
Cekako, YMTamETO Of MCKYyCeH NaToJior, ocobeHo oj objacra Ha J[OjkKa,
HaJMHHYBa fes of oBue npodiemu. Cemak, BO nuTeparypara ce pedepupa
HaMmaJeHa CEeH3UTHBHOCT BO J[ETEKIMja Ha MHUKPOMETACTa3uTe HACIPOTH
MakpomeTtacrasure (84 %), co cnenupuanoct 72 % vs 100 % (210). 3a ma ce
HaJMUHE OBOj MPOOJIEM, IOYHATHU Ce rojeM Opoj UCIUTYBakha HA MHOTY METOU
KOM K& OBO3MOXaT TIIOrojieMa CEH3UTHMBHOCT Ha OTKpHBaWme€ Ha
MUKPOMETACTA3UTE U W30JIMPAHUTE MAJUTHU KJIETKU BO KIJe3jara cTpaxkap.
Enpna ong tue meromm e OSNA (one-step nucleic acid amplification). I1Ipu oBaa
MeTopa ce oppenysa Opojor Ha I-RNK konun ox CK 19. MeTropara ce nssenysa
3a 35-40 MuH. Ha e off XKJe3[aTa cTpaxap, pu TO TKUBOTO HA XJe3/iaTa ce
XOMOT€HM3Mpa, a MOTOoa ce oApefyBa aMiudukalnyja Ha LOUTOKepaTuH 19
KOPHUCTEJKU METO/la Ha peBep3Ha TPAHCKPUIIMOHA aMIUTM(UKayja, IO LTO Ce
yuTa CO TeH-aMIuIMQUKalMoOHeH jeTekTop. Ilputoa, BO 3aBUCHOCT Of
noOMeHNTe BPEAHOCTH, C€ BpLIM MHTEpHpeTanydja Ha pe3yiaraTture. [JOKONKy
BpepgHocTra € o 0-100 konmuu BO MUKPOJIHMTAp, TECTOT CE CMETa 3a HEraTUBEH
(mema meTactasm). [Iokoaky BpegHocta e o 100-250 konuu Bo MUKpOIHUTAp, CE
cMeTa JieKa IMOCTOjaT W3O0JWPAHUH MAJMNTHU KJIETKH. J{OKOJKYy BpefHOCTa €
nomery 250-5.000 konuu, TECTOT ce CMeTa 3a MO3UTUBEH, OJHOCHO IOCTOjaT
MuKpoMeTacTaszu, a Haj 5.000 komuu TECcTOT € MO3UTHUBEH CO MOCTOEHE Ha
MakpomeTacTasu. TokMmy mopagu Toa rojeM OpoOj CTYAHH IO KOPUCTAT BO
CeKOjAHeBHATa KJIMHWYKA Mpakca MpH JIeTeKIja Ha XKie3fa crpaxkap. (92, 115,
154, 183, 222, 229). Gullen- Paredes Bo cBojara cryauja 3a OSNA ykaxkyBa Ha
3HaueweTo Ha OSNA Kako MeTofla Koja ro HamallyBa OpOjOT Ha JICHOBHU Ha
JeXewe, BpEMETpacwke Ha XUpyplUIKaTa WHTEPBEHIMja M 3allTefa Ha
MaTepujaJTHH CPeACTBa MO manueHT. (92)

Kopucrejku ja OSNA texnonormjara, Ogura BosegyBa NCS score koj
MOXE CO ToJe€Ma BepOjaTHOCT Ja MNpeTCKaXke IMO3UTHBUTET Ha HexkKJe3da
cTpaxap. YnotpeOyBajKu TO OBOj CKOpP, MOXE fla Ce OfipefiaT CIy4yauTe Kaj KOu
OBOj CKOp € HU30K M MO3Ke J1a ce n3berHe akcmiapHa auMgaaeHekTomuja (183).

VI1.7. KpuBa Ha yueme

N3BegyBameTo Ha [eTeKluja, OWONCHja M aHalM3a Ha >Kje3faTta
CTpaxap € CJIOKeHa II0CTallKa BO KOja y4ecTByBaa JIeKapH Off TOBEeKe pa3InyHu
npocuny: crneuujajucT MO HyKJIeapHa MeulUHa, CIEeNUjalucT XUpypr,
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CIIEMjaIuCT MATOJIOT U CIelUjaducT aHecte3nosor. [Ipex ma ce oTrmodne co
paboTa HeomxofHO Oellle Ja ce HalpaBu MPOTOKOJ, BO KOj Ke ce ofpeaar
3a/jlauuTe M aKTUBHOCTUTE Ha CEKOj WwieH Bo TUMOT. [ToToa cienyBaiie nepuop
BO KOj Oellle u3BeeHa MUIOT-CTyauja Koja ondatu 20 manueHT, BO Koja ce
TecTHpaa M KOpUTHpaa CHTE IOCTalKWu Off MpoToKosnoT. Toj mepuop OGele
O3HauYeH KaKO KpUBa Ha yUYeHe, a 10 Hero clefyBallle KIMHuYKaTa cryauja. [1o
NUJIOT-CTyAMjaTa TOYHO ce fe(pMHUpaa MOCTANKUTE KOW Tro omdakaa HEeauoT
MpoIIEC:

— anIMKalyja Ha PaiiOKOJIOUIHAOT PACTBOP

— IIpaBeHE CTATUIKH CKEHOBH

— MapKupame Ha XJe3fa cTpaxap

— anIuKalyja Ha MeTHJIEHCKO CUHO

— eKCTHUpIalnuja Ha IpBaTa ApeHakHa XKie3/a

— MATOXMCTOJIOIIKA aHAIN3a

— 3aBpIIyBame Ha ONEPATUBHUOT TPETMaH.

Bo pamku Ha muioT-cTyanjaTta 6ea coriefanu cliaboCcTUTe Kaj ofjpeicHa
rpyna Ha MalyMeHTH, Mpefl cé MalMeHTH Kaj Kou Oellle MPeTXOAHO HW3BeeHa
TyMepeKTOMHja (eKCTHpIanuja caMo Ha MPUMApHOTO XKapuiTe, 6e3 JuMdgHa
IUceKIMja), mopaau pakToT icKa Kaj OBHE MallMeHTH 6ea HapyIIeH! JTUMMHUTE
NaTHIITa W CAMHOT MPOTOK HA PAJMOKOJIOAEH pacTBOp Oellle OTEeXKHAT U
HapylleH. Bo TMOAOUHEXXHMOT mepuoj OBOj Mpodui Ha ManueHTH He Oea
BKJIy4eHH Bo ctyaujaTa. [1o crangapau3anyja Ha ceKoja TOUKa off IPOTOKOJOT,
ce TIOYHA CO KJIMHMYKATa CTy[Ihja U pe3yJTaTUTEe Of] Hea ce MPUKAKaHU BO OBO]
TpyAa. Bo nurepatypara moce6GHO BHMMaHHE ce IMOCBETyBa Ha KpHBaTa Ha
yueme, IIpH IITO Ce CMeTa JieKa CeKOj YUECHHUK BO OBOj MpoIlec Mopa fa uma
MPETXOHO MCKYCTBO Off MUHIMYM 20 mpoueaypH, Kako 61 MOXKeJI0 TOOUeHUTe
pe3yniTaTu a ce cMeTaar 3a pesneBaHTHH. (34, 165) Co mounTyBame Ha KpuBaTa
Ha yYeme ce OBO3MOXYBa BUCOK MPOIEHT Ha TOYHOCT Ha JeTeKIIMja Ha KJie3/ia
CTpakap ¥ HA30K MPOIIEHT Ha JIa’KHO HeraTUBHA KJIe3/1a.

VI1.8. ®dakropu Kou BIMjaaT Bp3 MNO3UTHBMUTETOT HA MNPBATa
APEeHaXKHA XKJe31a

Bo nutepatypaTa MHOTY aBTOPHM KOPHUCTEJIE MHOXKECTBO (DaKTOpH 32 Ja
ja MpeTcKakaT MO3UTUBHOCTA HA aKCUJIapHATa jamMa, MO3UTUBATETOT Ha IpBaTa
[peHa)KHa KJe3/la, MO3UTUBUTETOT Ha APYIUTE HEXJE3[HU CTpaXap MOKOJKY
KIe3faTa crpaxap € no3suTuBHa. PakKTOPUTE MOXKE fla €€ MOJAEIAT BO HEKONKY
KaTErOpUH:

— €NUAEMHOJIOIKHN (haKTOPH: BO3PACT, paca, JJoKajau3anuja Ha TyMOpPOT,
cTpaHa (Koja ojka e 3acpareHa);

— KIIMHAYKK (PaKTOpH: MAJNaOMIHOCT HA TYMOPOT, MaNINaOWIHOCT Ha
aKcuJIapHaTa jaMa, JOKaluja Ha JTUM(HATE KIIE3MIH;

— MaTOJIOWIKK (PAKTOPU: XUCTOJIOTHja HA TYMOPOT, AU(epEeHIUPAHOCT Ha
KJIETKUTE, HEOBACKyJlapu3alnyja Ha TyMOPOT, BaCKyJlapHa 1 JTUMQOBacKyJIapHa
nHBasmja (LVI), m3paseHa  WHTpaAyKTaJTHa KOMIIOHEHTa, NPHUCYCTBO Ha
pelenTopu Ha MAJINTHUTE KIETKH (eCTpOreHCKH, mporectepoHckn m HER-2
neu), mpucycTBo Ha P53, mpucycTBOo Ha (pakTop Ha mpoaudepanuja Ki-67.
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[To3HaBameTO Ha OBHME IMapaMeTpH OBO3MOXYBa BO ciefHaTa ¢a3a fAa ce
Oflpeay CYNITUIOT Ha KAPUMHOMOT Ha JI0JKaTa;

— ouoxemucku paktopu: CEA, CA 15-3;

— renercku pakropu: BRCA 1, BRCA 2, VEGF-C, MIBI, CCR 7, CXR 4.
(6, 24, 28, 31, 33, 38, 42, 46, 47,52, 68, 72, 73, 76, 85, 86, 92, 94, 95, 111, 114, 125,
144, 166, 174, 177, 191, 192, 194, 195, 198, 201, 212, 226, 230, 232, 238, 242, 247,
248, 269, 275, 281, 282)

Hekon o ucnutyBawmaTa MOXKe Ja ce M3BeaT Ha Marepujai JoOHeH
npej XWpyplIKaTa WHTepBeHIMja (oOMeH co core 6morncuja), MTO € MHOTY
3HA4YajHO 3a IOHATaMOIIHO IUIAaHWpalke Ha AMjarHOCTUYKHUTE U TEepPaluCKUTe
nocranku. (281)

Wasuhiti 2011 ananu3upan kou pakTOpH BiayjaaT Bp3 MO3UTUBUTETOT HA
akcuJapHaTa jama, Ia yTBPAWI JeKa Kako 3HayajHu (PaKTOpH Ce jaByBaar:
OMJIajja BO3pacT, FOJIEM TyMOP, NPUCYCTBO Ha JTUM(QOBacCKyJlapHa WHBa3Wja,
MaJl ICH3UTET Ha MaMorpaduja i CyCIEeKTHOCT Ha Mamorpaduja. (269)

IToce6HO 3HauajHa e ctyaujaTta Ha Capadet, koj Bo 2009 r. ucnutyBaa Kou
¢hakTOpH BiMjaaT Bp3 MO3UTUBUTETOT HA KJIe3[aTa cTpaXxap, Koj Ha cepuja Off
1.416 nanuentn co T1 geTekTrpan geka 3a NO3UTUBUTET HA XKJe3/1aTa cTpaxkap
ce u3]BOjyBaaT ciefAHuBe (PaKTOpPU: FOJIEMUHA HA TyMOp, JIOKaluja Ha TyMOp,
XHCTOJIOIIKKA THUN ¥ JuMdoBackyiaapHa wuuBaswja. (31) Bo moromem 6poj
TPY/IOBH TOJIEeMMHATa Ha TYMOPOT € €fIeH OJi Haj3HayajHuTe (PakTopu KOH
BIIMjaaT BP3 NO3UTUBUTETOT HA XKJIE€3[]aTa CTpaXkap U MojaBaTa Ha MeTacTa3u BO
akcuiapHuTe TuM@HH Xie3nn. MefyToa Bo pakcaTa IpH rojieMd MaTUTHOMHU
Ha J0jKa ceKorail He MocrojaT 3adaTeHu JUM(QHHU KIE3q1 BO aKCHJIapHaTa
jama. (283) Min Yi ucnuTyBan KOM KapaKTepHCTHKU Tpeba jja I'M MMaatT
MaJUrHOMHUTE (JlyKTaJieH in Situ ¥ MUKpPOWHBa3WMBEH) 3a MpBaTa JPEHa>KHA
Kne3fa ga Oujie MO3UTUBHA. Y TBPAWII JieKa Kaj in Situ MaTMrHOMY TIOTOJIEMU Of
5 UM noTpeOHO € Ja ce HampaBu OMOIICHja Ha XJe3faTa cTpaxap, Kako U Kaj
MOMaJIM TYMOPH, JOKOJIKY Ce JIeTeKTUpa WHBa3WBHA KoMIoOHeHTa. Patani 2007
HanpaBuia aHanu3a Ha 290 TpyJoBM KOM UCHUTyBase (PaKTOPH LITO BIIMjaaT BP3
MO3UTUBUTETOT HA aKCWJIApHATa jama, MpU IITO 3aKJIYYOKOT OUJ jieKa HUe[eH
¢akTop caM mo cede HE MOKE CO BUCOKA CEH3UTUBHOCT U CIEU(UIHOCT fia TO
IpEeBUAM aKCUJIAPHUOT CTaTyc. 3aToa yKaxkKyBa Ha Ba’KHOCTA Of] U3BE[yBame
Ha JieTeKIMja Ha XKJe3/laTa cTpakap Kako MUHMMAJHO MHBa3MBHA METOfa KOja
CO rojieMa CEH3UTUBHOCT MOXE Jla IO JIeTepEeMHMHUpa aKCUJIApHUOT CTaTycC.
(190) Perez ucnimryBan kako BpegHocTATe Ha cepymckuoT VEGF-C BnmjaaT Bp3
MO3UTUBUTETOT Ha Kje3flaTa cTpaxap, Npu IITO YTBPAWUJI fieka He IOCTOU
kKopenanuja. (191) Ashwin Bo cBojaTa cTynmja ucnuTyBas Kou (hakToOpH BIMjaaT
Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha XJe3/laTa cTpaXxap Kaj HalMeHTH CO paH KapUWHOM Ha
lojKa W YTBPAWJI JeKa 3HauvajHu (PaKTOpU ce€ ToJieMHuHaTa Ha TYMOpPOT,
MPUCYCTBOTO Ha JMMQOBACKyJlapHa WHBa3Wja W NEpUHEBpajHa MHBa3Wja. Bo
OBaa CTyAMja ce YTBPAWIO fieKa XUCTOJOLIKUOT THI, AU(epeHlupaHocTa Ha
TYMOPOT, TPUCYCTBOTO HAa €CTPOr€HCKM M MPOTECTEPOHCKH pelenTopH,
MPUCYCTBOTO HA XEPUENTHHCKU PEUENTOPH HE BiWjae BP3 MO3UTHUBUTETOT Ha
Kne3fgaTta cTpaxap. Bo Hamara cryamja Kako 3HaudajHM (akKTopu ce
U3[IBOjyBaaT MPUCYCTBOTO HAa NPOTECTEPOHCKH PELENTOPH U BHUCOKUTE
BpeaHoctu Ha Ki-67. (135)

Susini ucnenyBan kKou (pakTOpPU MOXKe Jla MPeTCKaXkKaT BUCOKOPHU3WYHA
rpyna Ha MO3UTHBHM aKCUJIApHU JTUM(HU KIEe3qU U, HACIPOTH TOa, rpyna co
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HU30K pU3dK. (226) JInm¢oBackyiapHaTa HHBa3Mja ce NCTAaKHyBa KaKO 3HAYaeH
IPEeNKTOP Ha MO3UTUBUTETOT Ha KIIe3aTa cTpaxkap M Bo cryaujaTa Ha Parekh,
Kajie mokpaj auMdoBacKyjiapHaTa nHBa3uja Owie ucnuryBanu u Ki-67, EGFR,
onHoc nuMdomoHouut, HER-2 u nmnpucycTBO Ha NPOrecCTEpOHCKU W
€CTPOreHCKHU PELENTOpPH Ha TyMOpPCKaTa KJIETKa, M cé MOKaXKaylo JeKa THE He
BIIMjaaT Bp3 TMO3UTUBHTETOT Ha Kjes3mata crpaxap. (188) IIpaejkm
ucnefyBambe Kou (PaKTOpU Ce 3HAYajHU 3a MO3UTHUBUTETOT HA aKCHUJIAPHUTE
mumcpHT  kae3nu, Yoshihara v uW3ABOjyBa TrojeMHMHaTa Ha TyMOpPOT H
numdpoBackyaapHaTa uHBa3uja. (282) CnpoTHBHO Ha OBa, Jia0 UCIUTYBAjKU KOU
(pakTOpuU BiWjaaT Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha >Kje3[aTa cTpaxap, JOoKaxKal feka
Mefy papyrute ¢akrtopu (rojeMmHa Ha TyMOp, JOKanuja Ha TyMop,
XACTONATOJOUIKM  KAapaKTEpUCTHKM, COCTOj0a  Ha  €CTPOreHCKu U
nporectepoHcku penentopn), Ki-67 moceGHO ce ncTakHyBa Kako (pakTop KOj
BIIMjae Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha 3Kiie3faTa crpakap. (114) TprayBajku o pakToT
neka auMdoBackyjlapHaTa UHBa3Wja € 3HayaeH MPEeJUuKTOp Ha MO3UTUBUTET Ha
KIe3fara crpaxap, OJHOCHO TIO3UTHBUTET Ha JIMM(MHUTE XKIE3MU BO
akcuiapHaTta jama, Ugras mpaBesl UCIHTyBawka Kou (pakTopu BiMjaaT Bp3
nojaBaTa Ha nuMd@oBacKyjiapHa uHBasuja. Op cryaujata crposefieHa Ha 11.596
MaJINTHOMH, TO] YTBPAUJ JileKa roJIeMUHATa Ha TYMOPOT, AuepeHIMPaHOCTa Ha
TYMOpPOT, BO3pacTa, HPUCYCTBOTO Ha ECTPOr€HCKM U TNPOreCTEPOHCKH
peuentopu, Kako u cratycoT Ha HER-2 ce acomupanu co mojaBa Ha
numdpoBackyaapHa uHBa3Wja. (242) Gajdos wucnutTyBanm Kou akTOpH ce
3HAYajHMU 32 NO3UTHUBHUTET Ha JuMcpHuUTE ja3nu npu T1 TymMop u yTBpAWI AeKa
numpoBackylapHaTa WHBa3Wja, TOJEMHUHaTa Ha TYMOPOT M BoO3pacra ce
noceGHO 3HaYajHM (PaKTOPH 3a TMO3UTHBHTET Ha akcmmata. (73) Postaci 2013
ucnenyBan (pakTOpU KO BiMjaaT BP3 MO3UTUBUTETOT HA aKCUJIAPHUTE JTUMQHU
ja3ny ¥ akCUIIApHUTE HEXJIe3M cTpaxkap. Bo HeroBara cryauja Kako 3Ha4ajHU
¢hakTOpH ce McTakHyBaaT rojieMuHaTa Ha TYMOPOT, XMUCTOJIOIIKAaTa rpajgda Ha
TyMOpOT u JumdoBackyilapHaTa wuHBa3mja. (195) Perez ro wucnurTyBan
3HauewkeTO Ha BpepHoctuTe Ha VEGF- C Bp3 mojaBaTa Ha NMO3UTHBUTET HA
KIle3faTa cTpaxap, IpH IITO YTBPAWI eKa HeEMa BlIMjaHUE, HaKO 3TOJIEMEHUTE
BPEIHOCTH YKaskyBaaT Ha moarpecuBeH Tymop. (191)

IIpucycTBOTO Ha eCTPOreHCKH penentopH Ha [OBpIIMHATA Ha
MaJIMTHaTa KJeTKa ce MOKaxXkaje Kako MOCeOHO 3HayvajHu TNPEeJUuKTOpU Ha
MPOrHo3aTa Ha MAJIMTHOMOT Ha AojkaTa. O IeHEeUIeH aclekT € MO3HATO KaKo
€CTPOTreHOT, KOj € IJIaBEeH CeKCyaJleH XOPMOH Kaj KeHaTa, Bilijae Bp3 pacToT U
pa3BOjOT Ha MaJWTHUTE TyMoOpHu. FIMEHO, €CTpPOreHOoT ce NOBp3yBa CO
€CTPOTEeHCKUTE PELENTOpH KOM ce HaofaaT Ha MOBPIIMHATA HAa MAJIUTHUTE
kieTku. OBHe MaJUTHOMM C€ BUKAaaT €CTPOTreHCKHU MO3UTHUBHU. TOKMYy BpckaTa
Mefy eCTpPOreHOT M E€CTPOr€HCKHMOT PEelEeNnTop aKTHMBUpa HHU3a MPOLECU BO
MaJINTHaTa KJIeTKa U ¢aBoOpu3npa pact u Op3a Aenda Ha MaJUTHUTE KIIETKHU.
Toa e oka3 fgeka ecTporeHoT ro (paBopu3npa pacTOT HA MAJUTHUTE KIIETKHU.
CoopBeTHO JlaBamk€ HA JIEKOBU KOM T'M OJIOKMpAAT €CTPOTEHCKUTE PElenTOpu
UM JIEKOBM KOM ja OJOKMpaaT CHHTe3aTa Ha €eCTpPOreH, Ke BiHjae Bp3
CTONUpame Ha pacToT Ha TyMOpPOT. OTTyKa MpousieryBa feka TOYHO ce 3Hae
KakBO € 3HAa4YeHeTO Ha NPUCYCTBOTO HA ECTPOrEHCKUTE PEUenTOpH Ha
MOBpIIIMHATA Ha TYMOPCKaTa KJIETKA | LITO 3HaUl TOa 3a pacCTEHETO, Pa3BOjOT
U IIMPEHETO Ha MAIMTHOMOT BO opranu3mMoT. Ho u nokpaj Toa, Maniky ce 3Hae
3a Toa Jajii MPUCYCTBOTO HAa €CTPOTeHM BIlIMjae BP3 IOjaBa Ha METACTa3d BO
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JKile3faTta cTpaXxap, OJHOCHO MeTacTa3d BO Na3yBHHTE JMM@HHU jasnu. Bo
noroieM OpoOj CTYAMM HCHOUTYBAaHO € OBa BJIMjaHUE, HO PpE3YyJTATUTE Ce
KOHTPOBEP3HM M CIPOTUBHM; Kaj €HUM € JOKaXKaHO JeKa IOCTOM CHIIHO
BIIMjaHNE Ha IIMPEHE Ha 0ojecTa KOH Na3yBHUTE JUMQHM ja3nu, OCOOEHO BO
CKJIOINI Ha CYNTHUIIOBHTE HAa MAJUTHOM Ha JI0JKa, [1a C& 10 HEMalke Ha HUKAKBO
BiMjaHue. Bo Hamara cryamja, HATY BO YyHHMBapWjaHTHaTa HHUTY BO
MyJITUBApHMjaHTHATa aHajlu3a, HE Ce JOKaKka BIIMjaHUE Ha IIMpEHE Ha OosecTra
KaKoO BO KJIe3[laTa cTpaXxap Taka M BO IpyrUTe Hexie3nu crpakap. (114, 132)

Cnuyna e cocrtoj0ata u co npucyctBoto Ha HER-2 pemenTop Ha
MOBpIIMHATA HA Tymopckara kjieTtka. Mimeno, HER-2 e memOpaHcka TUPO3WH
KMHa3a, a ce JOJKM Ha oBepekcrpecuja Ha oHKoreH HER-2 neu, koja ce
nerektupa Kaj 20-30 % op mam@eHTHTEe CO MaJUTHOM Ha fojka. Kora oBoj
peuenTop € akTUBHpaH, MMaMe€ arpecMBeH TUI Ha TYMOp €O HU3pa3eHa
nponudgepaTiBHa aKTUBHOCT HAa MAJWTHUATE KIIETKU, CO TPOAYKLHja Ha
AHTHANIONTOTHYEH CUTHAJ, IIa COOIBETHO € MPOMOTOP Ha HAaCTAHOK M Op3 pact
Ha MAaJMTHUOT TyMOp Ha jojkarta. MIMEHO NOCTOEHETO Ha OBOj PELENTOP
aKTHBUpa MHOryOpOJHM  MHTpaLENyJapHu fI€jcTBA KOM  yCJIOBYBaaT
HEKOHTPOJIMpaHa fienda U pacT Ha TYMOPOT, KOj € 0e3 KOHTpoJia. [JlaBakbeTo Ha
IeJIeH JIeK — MOHOKJIOHANIHO aHTHTesno — Trastuzimab (Xepuenrtun), Ke ce
MOBpP3€ CO COOABETHUOT PEUENTOpP HA MOBPIIMHATA HA MaJUrHaTa KJETKa, U
COOJBETHO Ke Tro OJoKHMpa pelenTopoT, COOABETHO Ke ro OJIoKupa
HEKOHTPOJIMPAHUOT PacT Ha TYMOpCKaTa KJIeTKa, faBajKi MOXHOCT Ha JipyraTa
Tepanuja (XeMHOTepamnujaTa) fa JIejCTByBa Ha YHHUINTYBakbe Ha MAaJUTHUTE
kietku. (96) Tvedskov Bo cBojaTa cTynmja aHadW3Wpas faid M KaKO BiIHMjaaT
Bpegnoctute Ha TIMP-1, Ki-67 m HER-2 Bp3 MO3UTHBUTETOT Ha HEXKIIE3IUTE
crpaxkap (NSLND) Bo akcuiapHaTa jamMa INpu MO3MTHBUTET Ha IpBaTa
IpeHaxkHa kie3na (Kies3pgara crpaxkap) co Mukpomeracrasu. Ce yTBPAMIO
lieKa HeMa 3HavajHa pas3iuka Bo BpepHoctute Ha TIMP-1, Ki-67 3a mamueHTu co
unu 6e3 MEUKpOMETacTa3! BO MpBaTa ApeHaxkHa xJie3faa. Op apyra crpaHna, 6 of
7 manmenTn co HER-2 mo3uTuBuTET HEMaaT 3adpakame Ha HEXKIIE3[U CTpaxKap,
HO HE € CTAaTHCTUYKN CUTHU(UKATHO 3HaUCHETO. (241)

Ngo mcnmryBan kako HER-2 craTycoT m cTaTycoT Ha €CTPOTE€HCKH H
IIPOTECTEPOHCKU PELENTOPU BIMjaaT M3pa3eHO Ipeky HopmorpaM. IIpeky
aHanmu3a Ha 755 ciaydaw YTBpPAWI fE€Ka BpP3 IMO3UTHBUTETOT HA XKje3maTa
CTpaxkap BiMjaaT BO3pacTa, rojleMUHaTa Ha TYMOpPOT, JuM(QOBacKyjJapHaTa
WHBa3Mja W COOJHOCOT Mely CTaTyCOT Ha E€CTPOrEHCKM M IPOTreCTEPOHCKHU
peLenTopu, Co IITO MOXKE Jla CE eTEPMUHUPA BEPOjaTHOCTA HA MO3UTUBUTET
Ha xie3fara crpaxap. Of cTyaujaTa € yTBpAEHO JieKa €CTPOTe€HCKH TO3UTHBHU
MQJINTHOMH HMaaT HajrOJIeM pH3UK Off MeTacTrarcka 3adaTeHoCcT Ha
akcuiapHuTe JIuM@pHN Kite3au. COPOTUBHO Ha OBa TBPJAEHCE, ECTPOT€HCKUTE U
HER-2 HeraTuBHHMTE TyMOpHM HMaaT Maj IPOLEHT Ha 3agaTeHoCT Ha
aKCUJIapHUTEe JIUM(HHU ja3lid, a BUCOK MNPOLEHT Ha JajieuHu MeTacrasu. Bo
CTyAMjaTa, MCTO Taka, ce YTBpAyBa pAeka acomnujanujata Mmefy HER-2 nu
MO3UTUBHOCTA Ha XKJe3[laTa CTpakap € CTaTUCTUYKM 3HadajHa, JofieKa HeMa
CUTHA(PMKAHTHA 3HAYaJHOCT Mely MO3UTUBHOCTA HA ECTPOrEHCKHU PELENTOPU U
MO3UTUBHOCTA Ha IIpBaTa ipeHakHa Xkie3na. OBue pe3yaTaTh ce COPOTUBHH HA
pe3yaTaTHTE Ha HallaTa CTYAHWja, BO KOja YTBPAUBME JieKa 32 MO3UTUBUTETOT
Ha >KJe3faTa cTpaXxap 3HaydajHu Cce€ IMPHUCYCTBOTO Ha NPOTreCTEPOHCKHU
peuenTopu u 3rosemeHn BpemHoctn Ha Ki-67. McimegyBambeTo Ha CHTE OBHE
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(hakTOpHM MMa anIMKATHBHO 3HAYEHE IPU U3rOTBYBAKE HA HOPMOIpaMU KoM On
IIOMOTHAJIe BO MOJIECHO HOCEHE Ha OjjIyKaTa 3a IpPUMEHA Ha caMaTa METOfa.
(177)

IToce6HO € 3HaYajHO MPUCYCTBOTO Ha BUCOKM BpemHOCTH Ha Ki-67, KOj €
Mapkep 3a OuoJsolKaTa akTUBHOCT Ha TyMOpoT. IMeHo, BpegHocta Ha Ki-67 e
BO Kopenanygja co S ¢asaTa Ha KJIETKHTE U CO MUTOTHMYKATAa aKTUBHOCT Ha
kietkute. HopmanHaTa nponudgepaTrBHa aKTUBHOCT Ha KJIETKUTE HA 0jKaTa
e 1o 3 % (3 % op kneTkuTe ce BO hasa Ha Aesba). [Toromemu Bpegaoctu Ha Ki-
67 on 20 % ykaxyBaaT Ha arpeCHUBEH TyMOP, CO MOXKHOCT 3a Op3a fienda u Op30
HIMPEHE BO TEJIOTO, JIOIIA MPOrHO3a M KPaTKO NMpeXuByBawme. Toa e npuunHa
3a TymopuTe co Bucokm BpegHoctu Ha Ki-67 pma ce Tperupaatr co
XeMHOTepanuja, He3aBUCHO Off TOJIeMAHaTa Ha TyMopoT. (249) UcnutyBajku ja
BaxkHOocTa Ha Ku-67, Ozemir yTBpania geKa HETOBUTE BPEJHOCTH CE 3HAYajHU 3a
MO3UTHBHUTET Ha Xie3faaTa crpaxap (186). [Toce6HO 3HAUajHA € CcTyaWjaTa Ha
Dabritz, koj ucnutyBan Kako BpegHoctuTe Ha Ki-67 BimjaaT Bp3 mojaBa Ha
MeTacTa3u BO akcuiapHaTa jama. OBaa cTyauja € 3HauyajHa OWfEjKU €fleH Off
(akTOpHUTE KOM TO MCIeyBaMe BO HamiaTa cTyauja € Tokmy Ki-67, ¢pakTop Koj
yKaxkKyBa Ha arpeCUBHOCTA Ha TYMOPOT IIPEKY JeTEPMHUHUPalkE Ha MPOLEHT Ha
KJIETKH KOu ce Bo (pa3a Ha nmenba. OBaa cTyaMja yKaxKyBa JieKa MOTOJIEMUTE
BpepHocTy Ha Ki-67 moyecTo gaBaaT mMeTacTasu BO aKCHJIapHaTa jaMa, HO Kaj
HajroyieM MPOLEHT Ha MalMEeHTH CO MO3UTHBHA aKCUJAapHA jamMa BpPEAHOCTa Ha
Ki-67 e momery 26 u 50 %, a co 3rojieMmyBame Ha BPEAHOCTUTE MO3UTHUBUTETOT
BO akcmiiaTta omnara. [1a 3akimydokoT 6m 6mit ieka camo BpegHocTa Ha Ki-67 He e
TIOBOJTHA 3a MPETCKaKyBame Ha akcuiaapHHUOT craryc. (50, 216) Hacnporu oBa,
Thangarajah, ko] ucnuryBan KopeJjianuy Ha MO3UTUBUTET Ha XKje3flaTa crpaxkap
n Ki-67, yrBpaui fneka BoommTo Hema Biaujanue. [1okpaj Toa, yTBpAWI ieKa u
UMHTpaoNepaTuBHATa aKTUBHOCT HA TPAcepoT BO XKJje3/laTa CTpaxkap He BiHMjae
Bp3 TMO3WTHBUTETOT Ha 3Kje3fgata crpaxkap. (234) CnwunHa e crygujaTa Ha
Yerushalimi, koj ykaxkyBa Ha 3HauewmeTo Ha Ki-67 Kako NPOTHOCTUYKU U
NpeauKTUBeH (akTop, (PakTOp KOj yKaXKyBa Ha arpecMBHOCTAa Ha TyMOPOT,
notpebaTa off TPETMaH CO XEMHUOTEPANEBTULM, HO BO OJHOC HAa MPEUKTUBHOCT
Ha MO3UTHBUTETOT HA XKJe3[aTa CcTpaXkap HeMa BiHMjaHuEe. YIITe MOYYAHO €
ounejku Hucku BpegHocTH Ha Ki-67 ce HajgeHuM Kaj Maau TyMopH, A0OpO
nudepeHIpann TYMOPH, CYIITUIIOBU €O MOoJ00pa nmporHo3a. Tvedskov ykaxkyBa
neka Bo HeroBata crynuja Ki-67 m TIMP-1 He BImjaaT Bp3 MO3WUTUBUTETOT Ha
aKCHUJIapHUTE KIe3[u (Hexie3narta crpaxap). (241)

Tawfik u Jing Bo cBoWTe CTyauu MCNHUTYBajie KOU (pakKTOpH BiIHMjaaT BP3
MO3UTUBATETOT HA aKCWIApHUTE JUMQHHU ja3idu W yTBPAWIE JeKa 3HaydyajHU
cphakTOp  mpeTrcraByBaaT  BO3pacra, rojleMMHaTa Ha  TYMOpOT,
nudepeHnupaHocTa  Ha  TYMOpPOT, TPUCYCTBOTO HA  €CTPOTEHCKH |
MPOreCTEPOHCKHU PELeNTOPH, PUCYCTBOTO HA MPEKYMepHa aKTUBHOCTA Ha P53,
Kako u cratycoT Ha HER-2. ABTropuTe ja ucnurtyBajne BpefgHocta Ha Ki-67, kako
BO TYMOpPOT TakKa M BO MeTacTa3uTe Ha JUM(MHUTE ja3nu, U YTBpAWUIE
MO3UTUBHA KOpejanuja Mefy 3rojieMyBame Ha BPEHOCTHTE M IPOTHO3aTa Off
ucxXofoT Ha 6omecra. (116, 233)
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VI1.9. lum¢poBackynapna napasuja

Cnopen TeopujaTa 3a HaCTaHOK M Pa3BOj HA MAJUTHOMOT Ha JiojKa, ce
cMeTa JieKa MAIMTHOMOT Ha JI0jKa HaCTaHyBa CO aHaIlJla3uja Ha eJHa HOpMaJlHa
KJeTKa Of TKMBOTO Ha [jojkara. 3a fAa cTraHe TyMOpPOT MNaJlnaTOPHO
nerexkrabwieH (1 M) moTpeOHO e Taa eHa aHAIUTACTWYHA KJIETKAa J1a TPeTpIu
30 yaBojyBama, ogHOcHO 6-10 rogunHm. 3a kajl, MaJUTHUTE TyMOpU MO 5-6
[eN0N CTEKHYBaaT CBOJCTBO 3a JAJIEYHO ILIMPEHE, OJHOCHO MeTacTa3upame
npeKky JUM(QHUTE NaTUIITa U KPBHUTE cajjoBH. [leHec € MOXKHO co godOpa
MaTOXUCTOJIONIKA aHalIW3a MOJ MUKPOCKON Ja Ce AETEKTUpa IMPUCYCTBO Ha
MaJIMTHA KJETKH BO JuMdHUTe cagoBu (meputymopcku). OBaa cocroj6a
IIpEeTCTaByBa nuM@oBacKyJapHa MHBa3yja. ITpucycrsoro Ha
nuMmoBackyJapHaTa MHBa3dja yKakyBa Ha €[Ha IIOrojemMa arpecMBHOCT Ha
TymopoT. Kaj oBue manueHTH MHOTY MOYECTO Ce JEeTeKTHUPaHU MEeTacTaTCKU
NIETIO3UTHU, KaKO BO XJe3[aTa cTpaxkap Taka U Kaj OCTaHaTUTe JTUM(HU ja3iu.
HapneryBaweTo Ha MallUTHU KJIETKM BO JHUM(MHHUTE CaJOBU NPAKTUYHO €
IPBUOT YEKOp 32 METAcCTaTCKO LIMpewe NpeKy JuMdgHuTe natuira. I1peara
clleHa CTaHMIa Ha IIMpPEHEe € MpBaTa JpeHa’kHa Xkje3[a BO Ia3yBHaTa jaMma,
OJJHOCHO OCTaHaTUTe JUM(HU KJIE3AM BO HasyBHarTa jama. Ilo oBa craHyBa
jacHO 30IITO NO3UTHUBHATa JMM@oOBAcCKylapHa WHBa3dja € 3HAYacH
NpEefUKTUBEH (pakToOp 3a MO3UTUBUTET Ha Kje3jgaTa cTpaxap, a ¥ Ha
akcuiiapHaTa jama BO HejocT. CIMYHU ce pe3ylTaTHTe U BO HalllaTa CTyAuja.
Cropepi  KOpeJalMOHMOT MAaTpPHUKC, MPUCYCTBOTO Ha JUMEOBACKylIapHa
MHBa3Wja € BO Kopejalnydja €O MO3UTHBUTETOT Ha aKcuiaTa, OJHOCHO IpBaTa
napeHaxHa xie3na. (31, 188, 230, 238, 242, 269, 282)

Kaxko 3akiy4ok Ha 0BOj IeJI MOXKe J1a ce KaKe JieKa MOCTojaT rojieM Opoj
CTYIMU KOW HUCIHUTYyBajle KOM (pakKTOpU BIHUjaaT Bp3 MO3UTHUBUTETOT Ha
KIle3flaTa cTpaxkap U Ha JUMQHUTE XIIe3qd BO akcuiapHaTa jama. Paznuynu
CTYIMU YTBpPAYBaaT AeKa pa3inyHu (paKTOPU Ce 3HAUYajHU 3a MO3UTHUBHOCTA Ha
Xie3fata crpaxap. Hekom crygum ce nypu U KOHTPOBEP3HH Mely ceOe.
HajuecTo ce mcTakHyBaaT rojieMmHaTa Ha TyMOpoT, Bpeanoctute Ha Ki-67 u
NpPHCYCTBOTO Ha JuM¢oBacKylapHa WHBa3Wja, JOKam@jaTa HA TyMOPOT,
XHucrojorujara u audepennupanocra Ha tymopor. Ho oppenenm asropu
UCTAaKHYBaaT JeKa Bp3 IO3UTHUBHOCTA Ha AaKCUJIApDHUTE >XKJIEe3qd MOXe [a
BlIMjaaT W CIEHUTE (PaKTOPHU: BO3pacCT, IPHUCYCTBO Ha ECTPOrEHCKH,
nporecrepoHckn 1 HER-2 neu Ha moBpiimHaTa Ha KieTKaTa, CYNTUIOBUA Ha
MaJIuTHOM Ha f[ojka, BpemHocTu Ha Ki-67, MynaTugoKaaTHOCT HAa TYMOPOT,
IPUCYCTBO Ha HM3pa3WTa MHTPAAYKTATHOCT Ha TyMOpOT M Jpyrd. Bo camo
HEKOJIKY CTYMM KaKo 3HauajHHU (pakTopHu 3a 3apaTEHOCT Ha aKCHJIapHATa jaMa
ce pecpepupaat cnegause pakropu: VEGF-C, MIB 1, CEA, CEA 15-3, CCR7, CX
CR 4 u npyru. (6, 24, 28, 31, 33, 38, 52, 73, 76, 111, 114, 125, 177, 194, 195, 198,
212,226, 232, 238, 242,269, 275, 281) Bo moBeKkeTO CTyAN# IrIaBHO MPUCYCTBOTO
Ha ECTPOTEHCKM pEUENTOpHU, MPOTreCTEPOHCKM PEUENTOPU U XEepPUENTUHCKHU
pelenTopu Ha TyMOpcKaTa KJIeTKa He Bildjae Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha XKJe3/aTa
CTpaxkap, Mako HMa ¥ CIOPOTHBHU CTYAMM KOU TO TBpAAT OOPATHOTO.
NuTepecHo e mTo pa3nuuHu (pakTOPU BO PA3NIMYHU CTY[UU CE€ W3[IBOjyBaaT
Kako TMOceOHO 3HayajHu (PakTopHW IITO ja MpeTKaxKyBaaT 3adaTeHOCTa Ha
akcuiapHuTe JuUMQHM ja3num co MeTacTtaTcku paeno3uT. Ha mpumep, Bo
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crynujaTa Ha Jiao, Pijnappel, Sawaki, Gangi, Qiu kako eceHnmjaaHn (PaKTOPH Ce
HCTAaKHyBaaT IPUCYCTBOTO Ha XOpPMOHCKHU penentopu u HER-2 penenropu Ha
TyMOpCKaTa KJeTKa, ylTe MoBeKe JaeduHupaHo Kako jymuHan u HER-2
TYMOPH, KaJie TUM(QHUTE KIE3A1 CE MHOTY ITOYECTO 3a(paTEHN CO METACTATCKH
neno3ut. Of Apyra crpaHa, Kaj triple negative Tymopu peTko uma 3acakame Ha
auMpHATE ja3iau co MeTacraTcka OoJjiecT, MaKo OBOj THUIl Ha TyMOpH JlaBaaT
JlaJIeYHN MeTacTasd M MMaaT MHOTrYy Joma nporsHosa. Op jgpyra crpasa, BO
MHOTY CTY[MM IPUCYCTBOTO HA XOPMOHCKHUTE peuenTopu, kako m Ha HER-2
peLenTopy Ha MOBPIIMHATA HAa TyMOpCKaTa KJIETKAa, HEMa HUKAKBO BJIMjaHHE
Bp3 3adaTeHOCTa Ha aKCWJIapHUTE JUM(HHU Ja3JId cO MeTacTa3u. VIHTepecHo e
la ce MPOIEHN LITO BIIMjae BP3 TOA €eH (paKTop BO €IHA CTyAuja [ia € TJIaBEeH
(hakTOp Ha BIMjaHME, a BO Apyra CTyAHja a HeMa TOJIKaBO 3Hauewe. (76, 114,
194, 198, 212)

Bo Hamata crygmja ce wu3ABOMja IOCTOEHE HA MPOTECTEPOHCKHU
peuentopu u BpegHocTH Ha Ki-67 kKako ¢akTopm KOW BIHjaaT Bp3
MO3UTUBHOCTA Ha XJIEe3[jaTa cTpaxap.

Bo namaTa cryguja 1en Ha UCIUTYBamwbe Oelle fia ce yTBPAU BIMjaHUETO
Ha: IPUCYCTBO Ha ECTPOrE€HCKU pPELENTOpH, MPUCYCTBO HA INPOreCTEPOHCKH
penenTopu, rojJeMrHa Ha TYMOp, IPUCYCTBO Ha XEPUENTUHCKH PEUEnTop M
BpepHocTy Ha Ki-67 BO OTHOC Ha TO3UTUBUTETOT HA MIPBaTa ApeHa>kKHa XKJyie3a,
KaKO M Ha JApyuTe akcwiapHu xne3gu. Op cryamjata YTBpPAUBME JI€Ka CO
IpUMeHa Ha YHUBapujaHTHa aHalnW3a Kako (akTOpW KOU BiWjaaT Bp3
NO3UTUBHUTETOT Ha 3KJIe3flaTa CTpaxKap ce U3BojyBaaT BpepHocTuTe Ha Ki-67 u
MPUCYCTBOTO Ha MporecrepoHcku peuentopu. Co MyJaTHBapujaHTHATa aHAIN3A
Kako 3HayvaeH (akop ce m3aBojyBaaT BpemHoctuTe Ha Ki-67. Bo morien Ha
NO3UTUBUTETOT Ha HEXJe3[aTa cTpaxkap CO IpUMeHa Ha YHUBapujaHTHA U
MyJTHBapHjaHTHa aHalW3a Ce W3/IBOjyBaaT TroJIeMHMHAaTa Ha TYMOPOT U
BpeaHoctute Ha Ki-67.

Bo gnureparypara romem Opoj aBTOpM TMpaBelie WCOUTYyBamba Ha
MO3UTUBHATETOT Ha XKJIe3[laTa cTpaXap W HekiiesfaTa crpaxap. Kako 3HavajHn
¢hakTOpM KOM ce WCTaKHyBaaT 3a MO3UTUBHTET Ha 3KJe3faTa CTpaxkap ce
UCTaKHYBaaT roJieMHUHaTa Ha Tymop, BpegHoctuTe Ha Ki-67 u mocToemeTo Ha
auM@oBacKyJlapHa WHBa3Wja BO MNpUMapHUOT TyMop. Bo mormnepg Ha
€CTPOTE€HCKH, TPOreCTEPOHCKA W XEPUENTHHCKH PEUEeNTOPH U HUBHOTO
BIIMjaHWE Bp3 >KJe3[aTa CTpaxkap ce I0jaByBaaT KOHTPOBEP3HU Pe3YJTaTu.
Gulben, Marrazzo, Jaime Jans, Sawaki, Yoo TBppgat neka oBue (aKTOpH
3HAQYUTENIHO BIIMjaaT BP3 MO3UTUBHATETOT HA XKJe3aTa cTpaXap, a aBTOpPUTE
kako Bhatia u Howland Bo cBouTe mcnutyBama yTBpAWIE JieKa OBUE (paKTopH
HEMaaT HUKAKBO BIIMjaHUE BpP3 MO3UTHBUTETOT Ha XJje3fara cTpaxkap. (9, 15,
93,106, 111, 163, 212, 281)

V1.10. Hexne3pa crpaxap (NSLD)

IMocnennuTe TONMHM C€ MOAKTYETHO € MCIEAyBameTo Ha 3adaTeHOCTa
Ha HeXJe3JaTa cTpaXkap BO YCJIOBM Kora KiesfgaTa cTpaxkap € TMO3WTHBHA.
HNwmeno, ce cMeTa feka kaj 40 % of manMeHTUTE Kaj KOM XKJe3[aTa cTpaxap €
MO3WUTWBHA, TIO3WTUBHA € camMO Taa, TMa Kaj UCTUTE TMalueHTH
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numcpaneHekTomujata € HemoTpeOHa. Opf Taa riefHa TOYKa HANpaBEHH ce
06e30p0j CTyauu KOM Tparajie no (pakKTOpUTe IITO BIAUjaaT BP3 NO3UTUBUTETOT
Ha HeXJe3[aTa CTpaxkap, a HAae[JHO HallpaBEHU CE€ MHOTY HOpPMOIpaMu KOH
npeaBUyBaaT MO3UTUBUTET Ha Hexke3faTa crpaxap. (35, 36, 46, 47, 53, 56, 57,
60, 72, 77, 93, 107, 150,166, 186, 188, 209, 241, 248, 251)

OcobeHO 3HAuYajHO ce NpPOMeEHHja CTAaBOBUTE N0 o0OjaByBame Ha
cryaujata Z0011(85) ma Morow m Van Zee, BO KoOja jaCHO HCTaKHyBaaT JeKa
€IIHAKBO € MPESKUBYBAKHETO Kaj MAllUEHTH TPETUPAHU 3apaJii MAJIMTHOM Ha Jl0jKa
CO MO3UTHMBHA Xine3na crpaxap (1-2), Bo rpymara Kaj Koja € HampaBeHa
KOMIUIETHA JUM(QAJEHEKTOMHUja HAJONOJHETa CO Tepamnuja COOABETHA Ha
CTaAMyMOT, M BO TpynaTa Kaj Koja He € NpaBeHa JuMQaJeHEKTOMHUJa, a Ce
TPETUPAHM CO 3payHa M CUCTEMcKa Tepamnuja. Teopujata Ouia geka u co 1-2
MO3UTUBHH XJIE3[IM MAIMEHTUTE K€ ce TPETUpaaT JOKAJIHO CO 3payHa Tepanuja
M CO CHCTEeMCKa Tepamnmja Ha 6oecra. (86, 173, 253)

Vernet Tomas uciegyBain Kou (pakTOpH BiWjaaT Bp3 MO3UTHUBUTETOT HA
HEXJe3[aTa cTpaxap M yTBpAWI JeKa eKclpecwjaTa Ha P53 ykaxyBa Ha
He3adakame Ha HexJjesjara crpaxap. (256) Gao ucnenyBan Kou pakTopu
BIIMjaaT BP3 MO3UTUBUTETOT Ha HEXJE3/laTa cTpaXap, JOKOJKY Ce NO3UTUBHU
1-2 xne3gu crpaxap. (77) Bo Toj mpaBen m Noda mcnutyBanm kKou pakToph
BIIMjaaT Bp3 NO3UTHUBUTETOT Ha MOBEKe Off 4 KIIe3l1 Off HeXJie3aTa cTpaxap,
JIOKOJIKY € MMO3UTUBHA KJIe3[aTa cTpaxap, Kaj eCTpOreHcKH no3utusHu 1 HER-
2 HEraTUBHU TYMOPH; IPUTOA CE€ U3ABOjyBaaT T-cTajuyM U OJHOC HA MO3UTUBHU
¥ HETaTWBHU OTCTPAHETH XKJje3nu cTpaxkap. (179,180)

Freedman wucnenyBan kou (pakTopu BiIMjaaT Bp3 HO3UTUBUTETOT Ha
HEeXJe3[|aTa cTpaxkap ¥ YTBPAWI JeKa, NOKOJKY MMa MO3UTHUBHM 1-2 kne3gu
crpaxkap, Moxe ma ce npeasugu Aaiaum NSLD ce mosutuBau (0-38 %) BoO
3aBHUCHOCT Of] TEHOTUIIOT Ha MaJIMTHOMOT Ha fiojKa. (72)

Pal u3rorBusl Mojien 3a MpeTCKaXKyBamhe Ha HEXKJIE3/IU CTpakap JOKOJKY
KJe3faTa cTpaxap e no3utusHa. (187)

Jlenec ce pecduHMpann MHOTY HOMOIPAMH 32 INPETCKAXKyBambe Ha
AKCUJIAPHUOT CTATyC M MOCEOHO Ha NMPETCKaXkKyBame Ha HEXJIEe3[u cTpaxkap BO
Clly4yau’ Kora JKjie3faTta cTpaxap € no3utusHa. OBue HOMOrpaMu BKIIy4dyBaar 3-
9 cakTopu WITO BIMjaaT CO PA3NUYHM KOMOWHAUUU, a ce JOOMEHU CO
CTATUCTUYKM aHaIM3M Ha KIWHUYKM CTYAUM Ha rojeM Opoj MalueHTH.
CoonBeTHO Ha OBa, ICHEC aKTYeJIEH CTaB 3a TPETMaH Ha aKCWJapHaTa jama e:
Jla He ce W3BplUIyBa akcuwiapHa JnMQaJeHEeKTOMHUja JOKOJIKY >Kie3faTa
CTpaXap € HeraTMBHa, HO WHCTO TakKa Ja HE ce W3BplLIyBa aKCUIapHa
auM@pageHeKTOMHIja BO YCIOBHA KOra UMaMe MO3UTHUBHOCT Ha camo 1-2 xne3nun
CTpaXap M CO IOMOII Ha HOMOTpaM ce INpeABUjyBa fieKa HeMa Mporpec Ha
Oonecta Ha ocraHaTuTe JUM(HM XKIE3IM BO akcuwiapHaTta jama. Cekako, BO
BTOPUOT CJyyaj € HEONXOJHO MalMeHTHUTE Ja ce TpeTHpaaT JOKAJIHO CO
pajgmoTepanuja, a CACTEMCKH Ja ce Jjajic COOJBETHA OHKOJIOIIKa Tepanuja. (86)
Bo Hamata cryamja ce KOpHUCTEIlle CTaBOT jiekKa, MOKOJKY ce JeTeKTupa
METacTaTCKH JICO3UT U BO eiHa JIMM(HA KJie3/ia, AYpPH U Kora cTaHyBa 300p 3a
MUKpOMEeTacTa3a, BO CUTE Clly4yau ce MpaBellle akKCHiIapHa JTUM@paiecHEKTOMHU]a.
Bo pamkuTe Ha HamaTa CTyAMja, BO TpynaTa Kajie Oellle u3BelyBaHa feTeKIrja
n Omoncuja Ha xie3fa crpaxap of 80 manueHTH MO3UTUBHA XKIEe3[la cTpakKap
Oeme getexkTupaHa Kaj 24 (30 %), a mopgonHa ce JoKaxke JeKa Kje3jara
cTpaxap 6mia mo3utuBHa caMo Kaj 17 (21 %) op manmeHTHTe.
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dakTopm KOM HAJYECTO C€ KOPHUCTAT BO IMOBEKETO HOMOIpaMH Ce:
FOJIEMAHA Ha TYMOp, [AU(MEpPEHIUPAHOCT HA TYMOp, MPHUCYCTBO HA
nuM@OBacKyJapHa MHBa3Mja BO TYMOPOT, OpOj Ha MO3UTHUBHU XKJIE3[IU CTpaxap,
Opoj Ha HEraTWBHU KJIE3[M CTpaxKap, rojleMrMHa Ha MeTacTra3a BO XKJje3faTa
CTpaxkap, THUI Ha JeTeKlyja Ha >KJe3jaTa CTpaxKap, THUI Ha XHCTOJOIIKO
UCIEyBake Ha XKie3faTa cTpaxap, BpegHocT Ha CK 19 ucnurano co npuMeHa
Ha OSNA, Bpengnoctu Ha Ki-67 u nip. (42, 46, 47, 72, 93, 94, 95, 107, 144, 166, 174,
178, 247, 248, 253)

Hajnonynapan Homorpamu ce:

— MSKCC (momorpam Ha Memorial Sloan Kettering Cancer Centar) ru
ondaka cnepHuBe (PaKTOPU: FOJIEMUHA HA TYMOP, AU(PEPEHIUPAHOCT HA TYMOP
G, 6poj Ha MO3UTUBHHU KJIE3AU cTpaXap, Opo] Ha HEraTUBHU KJIE3[U cCTpaxkKap,
THI Ha JeTeKIja Ha KJe3da cTpaxap, MPHUCYCTBO Ha JuMdQOBacKyJapHa
MHBa3Wja, NPUCYCTBO HAa MYJITHUIEHTPUYHOCT Ha TYMOp M IIPUCYCTBO Ha
eCTPOTeHCKHU pelenTopu Ha TyMopckaTa KieTka. OBoj HOMOrpaMm Moxe fia ce
IIpecMeTyBa Ha BeO-cTpaHuIaTa:
http://nomograms.mskcc.org/breast/BreastSLNodeMetastasisPage.aspx;
http://nomograms.mskcc.org/breast/BreastAdditionalNonSLNMetastasesPage.aspx

OBoOj HOMOTpaM € HajuecTO KOPUCTEH U UMa Hajaoopu nepopMaHcH 3a
IpEeTCKa)KyBakbe Ha aKCUJIAPHUOT CTaTYC.

— Hcro Taka, MHOTY 4eCTO ce KOpUCTH U HoMorpaMoT Ha Stanford, koj ru
BKJIy4YyBa CJIE€JHUBE IMapaMeTpH: FOJIEMAHA HAa TYMOp, FOJIEeMiHAa Ha MeTacTas3a
BO 3KJIe3/jaTa cTpaKap U IPUCYCTBO Ha TUM(OBACKYJapHa UHBa3Hja.

— Bo mpakcata ce KopucT M HOMOTpaMOT Ha Tenon, koj omndaka:
FOJIEMAHA Ha TYMOP, COONHOC MOMefy TNO3UTHBHU WM HETaTUBHU JKJIE3[IU
CTpaxkap M rojleMHHa Ha MeTacTasa BO XKJie3aTa crpaxap.

— Homorpamot Ha Boston BkilydyBa rojeMHHa Ha TYMOP, PUCYCTBO Ha
nuMmpoBackyapHa HHBa3Mja U TOJIEMHUHA Ha MeTacTa3a BO XKJjie3fiaTa crpaxap.

— Homorpamot Ha Cambridge BkiyuyBa audepeHnupaHocT Ha Tymop G,
COOHOC Mefy MO3UTUBHM W W3BAJICHM KJIE3[AM CTpaxkap M TOJEMHHA Ha
MeTacTasa BO XJe3Jia cTpaxap.

— HomorpamoT Ha MDA BKiydyBa rojIeMAHa Ha METACTa3a BO KJIe3/aTa
cTpaxap, rojieMAHa Ha TYMOp, MPHUCYCTBO Ha JuM(oOBacKylapHa MHBa3Wja U
Opoj Ha U3BAJICHM XKJIE€3U CTpaxkap.

— HomorpamoT Ha Mayo BKi1ydyBa roJIEMHHA Ha METacTa3! BO KJe3aTa
cTpaxap, Opoj Ha NMO3UTHUBHU XKJIE3[M CTpaXap, Opoj Ha HEraTWBHU KJIE3[U
CTpaap ¥ rojeMuHa Ha TyMOD.

— Homorpamor na JbyOsbana BKiIyuyyBa TOJ€MHHAa Ha MeTacTas3a BO
KIle3fiaTa cTpaxkap, Opoj Ha HeraTUBHU KJIE3[[U CTpaxkap, Opoj Ha NMO3UTUBHU
KIIE3IM CcTpaXap, rojieMHMHa Ha TyMOp, NPUCYCTBO Ha IMMQOBacKylapHa
WHBa3Mja W HAOJ] HA yITpacoHorpaduja Ha aKCUJIaTa.

ITocrojaT u apyrm HOMOrpamMy KOU ce NpPHUMEHyBaaT, a KOM KOpHUCTAT
pa3Hu KOMOMHAIUU Ha (PAKTOPH, 2 HEKOM OJf HUB CE KOPUCTAT U OHJajH. EjeH
on tue e Ha Kohrt, ko] Kopuctu romemMmHa Ha TyMOp, JuMoBacKyIapHa
WHBa3Wja ¥ MO3UTUBUTET Ha XJje3fa crpaxkap. (126)

NQO M3roTBWJI HOMOrpaM BO KOj Oujie MCKOPHUCTEHU BPENHOCTHUTE Ha
BO3pacT, rojieMrMHa Ha TyMoOp, JuMdoOBacKyjlapHa WHBa3Wja, MPHCYCTBO Ha
XEpUENTHUHCKN PpEUeNnTop U TPUCYCTBO Ha ecTporeHcku peuentopu. Co
IpUMeHaTa Ha OBOj HOMOTPaM € OBO3MOXKEHO fla ce MpeTCcKaxke MO3UTUBHOCTA
Ha kJje3fara crpaxkap. (178)
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T'onem Opoj aBTopu TH Tectupane (akTOpuTe IITO BIHMjaaT BP3
3apaTeHOCTa Ha HEXJe3la cTpakap BO YCIOBHM KOra KiesgaTa cTpaxap €
3acparena: Choraria, Metini, Xiang Bi, Miao, Naden, Van Der Hoven, Jao, Lung
Kuo, Kordero, Pepeles, Gur, Gserini, Fredman, Gullen, Sawaki, Van La Paar,
Vilijams, Yoo. (17, 37, 42, 46, 47, 60, 72, 93, 94, 95, 144, 167, 174, 199, 212, 247,
248, 281) Hekom on HHUB THM TecCTHpaje TOpeHaBelecHUTE HOMOTPaMé BO
COO/IBETHUTE CEpUM U CyrepupaaT KOM Off HUB HajqoOpo ja NpeTcKaKyBaaT
cocrojbarta Ha XKJle3fia cTpaxkap, HeXXIIEe3/1 cTpaxkap U cocrojoaTa Ha >KIIEe3AuTe
BO akcmiapHarta jama Bo menocT. (199) Bo nmurepartypara ce cpeTHyBaaT u
pyru HOMOTpaMHM, Ha Ipumep, HoMorpamoT Ha Ogura, koj ce 06a3upa Bp3
no6uenute pesyaratu og OSNA TecTupameTo Ha Xkie3fgata crpaxkap. (183)

O oBue ucnuTyBamka MOXeE J1a ce JOHEeCAaT HEKOJIKY 3aKJy4YOLH:

— HAjYecTO KOPHUCTEH M HajyecTo TEeCTHMpaH HOMOorpaM KOj fjal u
HajpoOpu pe3yataTu € HoMorpamoT Ha MSKCC,;

— HHEJEH OJ] HOMOIPaMUTE HE MOXKE Jja ja IpeTcKaXe CO alcoJlyTHa
CUT'YPHOCT COCTOj0aTa Ha aKCUJIApHUTE JUM(HHU XKJIE3M WIU cocTojOaTa Kaj
KIe3faTa cTpaxkap Kaj CUTe NalMeHTU. 3aToa € HEONXOAHO BO JI€HEIIHU
YyCIOBM Jla C€ HalpaBW JeTeKluja W OMOICHja Ha >KJe3jaTa cTpaxap, Koja
noHataMy Ke ce ucnuta. Co XUCTOJIOIIKA BeprpuKanuja Ha Kiie3gara cTpaxap
MOXKE CO CUTYPHOCT Jla ce IpeTcKaXe cOocToj0aTa Ha aKCHJIApPHHUOT CTaTycC.
BnpoueMm, u Bo Hamata cTyguja U BO CTyJUUTE IITO c€ UUTUPAHU, METOJjaTa Ha
feTeKIMja Ha KJe3[aTa cTpaxap € uHguuupana kaj naguentu T1, T2 craguym
(mo 5 UM) M cO KJIMHWUYKM HeraTHMBHA akcwia. Ho cemak, cO XHCTOJIOIIKO
UCOUTYBalkE Ha XKJe3[laTa CTpaxkap ce AeTeKTUpa MOCTOEHE Ha MEeTacTas3! Kaj
20-35 % op manmentute. (84, 85, 157, 160, 162, 170, 200, 208, 210, 219, 228, 263,
264, 275, 284) Bo HamaTa cTyjauja IeTeKTHPaHU Ce MeTacTa3’ Kaj 24 maiueHTH,
onpaocHO 30 %.

LlenTpanHo mpamame IMITO Cce€ IMOocTaByBa € 30IITO ce Oapa
MpeTcKaXyBamke Ha aKCUIapHUOT craTyc. Cekako, BOBEJyBalkbETO Ha IeTeKIINja
1 OMOICHja Ha XJe3flaTa cTpakap OBO3MOXKYBa fla ce U30erHe M3Be[yBame Ha
KoMIUIeTHa JuMdaieHekTomuja. [To3HaBameTo Ha cocToj0aTa Ha aKCHJIapHUTE
auM@HH ja37u TIpef ia ce 3all0YHe TPETMAaHOT HU OBO3MOXYBa!

— Kaj manmenTn co pan cratuM Ha ManuraoM Ha fojka (T1, T2 craguym)
MOXeE Ja ce IUlaHupa JAeTeKlyja ¥ OuoncHhja Ha Xie3fa crpaxap. [lpuroa,
JIOKOJIKY XUCTOJIOIIKHM C€ JJOKaXkKe [0oKa He MOCTOM METACTATCKH JENO3UT BO
KIle3fiaTa cTpaxkap, Moxe f1a ce n3berne akcuiaapHa auMdaaeHekromuja. (154,
163) Bo nmrepatrypara HO ja ommimyBa cocroj6aTta Bo XoOJIaHAWja; ToOj
pedepupa geka MeTopaTa Ha AeTeKlyja U OMOICcHja Ha KJe3faTa cTpaxap €
MHMLIpaHa U ce u3BenyBa kaj 70,6 % o nalmeHTUTe CO MAJIUTHOM Ha J10jKa, !
ymite mnoBeke kKaj 64,9 % op HUB Xie3gaTa cTpaXap € HeraTuBHa, Na
MOHATAaMOILIHUOT XUPYPLIKM TPETMaH Ha aKCUJapHaTa jaMa He € MOTpeOeH.
Cekako, oBa € BO 3eMju Kaje TO (PyHKIMOHHPA MaMOrpad)CcKu CKPUHUHT.
(104)

— Moxe pa ce mniaHMpa fa HE ce WU3Bele HUTY aKcuiIapHa
auM@aieHEKTOMHAJa HUTY IeTeKIMja 1 OMOIIchja Ha XKJje3/ia cTpaXap BO peTKHU
ciydau, Kaj 1oOpo nudepeHuupaHd TYMOPH BO PaH CTaguyM Ha OoJjiecTa, Kaj
MocTapyu NAalMEeHTH, Ka] KOW, CIOpE]l HOMOTpaMHMTE, NMOCTOM MHOTY Maja
MO>KHOCT 32 METacTa3’ BO aKCUJIapHaTa jaMa.

— Moxe f1a ce mmaHupaar Jpyru TEPANUCKHU NMPUCTAINU, KAKO TPpUMEHa
Ha CHCTEMCKa Tepaluja WK paguoTepanuja Nnpej XUpypUIKUOT TPETMaH, WIH
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00 XHUPYPIIKKOT TPETMaH, WIA XHUPYPIIKMOT TpPEeTMaH Ja ce 3aMeHH CO
paguoTtepanwuja. (87)

VI.11. CynTunosn

IIpucycTBOTO Ha  €CTPOT€HCKM  pEeUeNnToOpu, IPOTreCTepPOHCKHU
pelenTopu Ha NOBPIIMHATA HAa TyMOpCKaTa KJeTKa, XepUeNTHHCKU pelenTopH,
KaKo W ofijpeflyBalkbe Ha BpefgHocTuTe Ha Ki-67, mopaju CBOETO 3Hau€HE BO
[MjaTHOCTHKAaTa Ha MaJUTHUTE TYMOPHM Ha [ojKaTa 3a OjpeflyBame Ha
IIpOrHo3aTa Ha Oonecra, ro feuHIpaaT TeHCKH NeTEPMUHUPAHUOT CYNTHUII HA
MaJIUTHOM Ha fiojka. McnuTyBameTo MOXKe Jja ce M3BpILUU IpeolepaTUBHO Ha
MaTepujan 1o0ueH co Core GUOINCHja, WU MOCTONEPATUBHO, HA MaTepHja Off
camMaTa TyMOpcKa mpoMmeHa. HajuecTo wuCIUTYyBaWmeTO ce BpIIK CO
MMYHOXUCTOXEMHCKH aHAJIN3H, IPH IITO CO KOPUCTEHE HA MOCeOHH GOM Mop
MUKPOCKOII C€ IeTEeKTHPAa MOCTOEHETO HA PElENTOPH Ha TyMOpCKaTa KJeTKa.
Bo ocHOBa, MOCTOEHETO Ha PElenTOpPUTE Ha MOBpIIMHATA HA TyMOpCKaTa
KJIETKa € JeTepMUHUPAHO CO T€HCKM yCJIOBEHa eKcIpecHja (Xumepekcrpecuja,
MyTanyja Ha OJpEIcHM TEHCKHM JIOKYCH BO Tymoport). [lpucycTtBoTro wuim
OTCYCTBOTO Ha OBHE PELENTOpU T'd JIETEPMUHUPA MOJIEKYIapHUTE CYNTUIIOBU
(reHOTMTIOBM Ha MaJIMTHOM Ha fojka). Crpepn mpenopakute Bo Sent Galen, Ha
KOHCEH3YyC-KOH(epeHlja, JeTepMUHUPAHU C€ CJEHUTE CYNTHUIIOBA Ha
MaJINTHOM Ha JIojKa:

— Luminal A — wmMa TpPHUCYCTBO HAa ECTPOTCHCKU PEUeNnTOpU W/WiIn
MPOTECTEPOHCKN PELENTOpPU, OTCYyCTBO HA XEPUENTUHCKH pPElenTopu u
Bpeanoctu Ha Ki-67 o 14 %. (64, 163, 203, 204)

— Luminal B co Bucokm BpegHoctm Ha Ki-67 — mMa mpuCycTBO Ha
€CTPOT€HCKU pEeLENTOpU W/WIU IPOTeCTEPOHCKU pELENnTOpU, OTCYCTBO Ha
XepUENnTUHCKY penentopu u BpegHoctn Ha Ki-67 moromemu on 14 %. (64, 163,
203, 204)

— Luminal B co HER-2 positive — mMa mpHCyCTBO Ha €CTPOTCHCKH
peLenTopu U/WIKM NPOreCTEPOHCKU PELENTOpH, MPUCYCTBO HAa XEPLENTUHCKU
penieniTopu u 6mI0 Ko BpegHocTr Ha Ki-67. (64, 163,203, 204)

— HER-2 enriched — oTcycTBo Ha €eCTPOreHCKHM M NPOreCTEPOHCKU
perenTopy, NPUCYCTBO HA XEPUENTUHCKU PELeNTOPH U KOU GUJIO BPeJHOCTU
Ha Ki-67. (64, 163, 203, 204)

— Basal like (triple negative) oTcycTBO Ha eCTPOTEHCKH, MPOTeCTEPOHCKU
M XepLENTHHCKU pelenTopH, no3utuBHocT Ha CK 5/6 u/wuiam mo3suTHBHOCT Ha
EGFR. (64, 163, 203, 204)

Cekoj Off OBOj CYNTHUIOBUA € TIEHCKU JAETEPMUHUPAH M HMMa CBOE
OMOOIKO OfHECYyBamke. COOIBETHO HA TOA PA3BUEHHU CE€ W MOCEOHU TPOTOKOIHN
Ha TpeTMaH.

— Hajuecro 3acranen e Tunot Luminal A, koj ce cpetnyBa kaj 50-72 %
Kaj NalMeHTUTE CO MAJUTHOM Ha fojka. Bo Hamara cepuja co Luminal A ce
nerektupanu 43,75 % Bo Tecr-rpynara, ogHocHO 39,51 % BO KOHTposHaTa
rpyna. IlagueHTHTE CO OBOj CYynTMI KMMaaT Hajgo0pa IpPOrHo3a, Mall
nposudepaTuBEH UHAEKC, foOpa nudepeHUPaHOCT, CO HajMall MOTEHIH]al 3a
JIOKAJTHU PELUUBU U pefanc. 3a OBHE MNAlMEHTU ce Cyrepupa Tepamnuja co
TpeTa reHepalyja Ha apoMaTa3a MHXMOUTOPH Kaj MOCTMEHOIAy3HUTE XKEHW,
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CEJIeKTHBHU ecTporeHcknu mopymatopu (Tamoksifen), cenektuBHU perymatopu
Ha ecTporeHckure penentopu kako Fulvestone. (54, 64, 151, 163, 171, 197, 203,
243, 281)

— Luminal B moTTHNOT ce mpeTcTaByBa KaKO arpecuBeH MOTTHUI H
IIOKpaj MPUCYCTBOTO Ha €CTPOTEHCKM PpelenTopH, nopagu (akToT Jeka ce
3acraneHy Bucoku BpengHoctu Ha Ki-67. OBoj cynTun uma nosola nporaosa of
Luminal A cyntunor. Bo nutepaTtypaTta oBoj cyntum ce jaByBa kaj 10-20 % op
MaJINTHOMHUTE Ha fojka. Bo HamiaTta cepuja getektupanu ce 43,75 % BO TecT-
rpynara, ofgHocHO 45,67 % BO KoHTponHaTa rpyma. OBoOj cynTum ce
KapaKkTepus3upa cO rojeMa arpecuBHOCT, Jiolla AuepeHIUpaHOCT U 4YecTa
3aCTalleHOCT Ha MeTacTa3W BO KOCKHMTE, KOM ja BIJOIIyBaaT IPOTHO3aTa.
CyrepupaHuoT TpeTMaH € CO MpuMeHa Ha Tamoxifen, kako BO HeOaj|jyBaHTEH
TaKa ¥ BO aJljyBaHTEH MPOTOKOI. (54, 64, 151, 163, 171, 197, 203, 245, 281)

— HER-2 enriched Bo nmutepaTtypara ce getektupa kaj 15-20 %. Kaj oBoj
CYNTUI BO HallaTa cepuja AeTeKTupaHu ce 3,75 % BO TecT-rpymnara, OJHOCHO
7,41 % Bo koHTposnHaTa rpyma. OBOj CynTHNI ce KapaKTepusupa cO BHCOK
nponudgepaTUBEH UHAEKC U JIolIa AU(EPEHIUPAHOCT Kaj IOT0JIEM NMPOLEHT Off
nauueHTuTe. OBOj CynTUIl € MHOTY arpecuBeH — camo 12 % mnpexwusyBaat 10
ron. Ilpenopauan Tpetrman e co nenHa HER-2 Tepamuja co MOHOKJIOHAJIHU
aHTHTeNa — Trasutuzimab (Herceptin), Koj 3HauWTenaHO ja mMOHOOpPYBa
nporHo3aTta. OBre MalMEeHTH MOXKe J1a ce TpeTupaat u co DM 1 (komOuHanmja
Ha Trasutuzimab (Herceptin) m xemroTepaneBTuk). (64, 123, 163, 197, 203)

— Cynrrunor triple negative ce kapakTepusupa co MOroJleMu TYMOPHU Off
ocTaHaTHUTe, Jola AN(EPEHIUPAHOCT, TOJEM MUTOTHYKU UHJEKC U TyMOpCKa
Hekposa. OBoj cynTun ce nerektupa Bo aureparypata Bo 10-20 %. Toj Bo
HalmaTa cepuja € 3actaneH co 8,75 % Bo Tecr-rpynara, ogHOcHO 7,41 % BO
KOHTpoJiHaTa rpyna. Kaj oBoj cynTun MHOTY 4ecTO ce leTeKTUpaaT MeTacTa3n
BO BHCIepanHuTe opranu, oemure apo6osu u CNS. OBoj cynTum mma noira
MPOrHO3a CO MHOTY YecTa IojaBa Ha pejiancu Ha Oojiecta BO IPBUTE 3 TOJUHMU.
Mmuory yecrto ce perekTupa Mytanuja Ha p53. CyrepupaHata Tepamnuja €
xemorepanuja, PARP unxu6uropu (poli-ADP-ribozom-polimeraza naxuGuropn —
Olaparib). (54, 64, 76, 123, 147, 151, 163, 171, 197, 203, 245, 255, 281)

Bo mornegq Ha BaMjaHMETO Ha CyNTHUNOT Ha 3adgaTeHocTa Ha
aKCUJIApHUTE JUM(QHU ja37I1 CO METACTATCKM JAEMO3UT, OHOCHO 3a(paTEHOCT Ha
Kle3fata cTpaxap, BO JUTepaTypaTa MOCTOjaT KOHTPOBEP3HH CTaBOBH, Off
TPY/IOBH KOM YKaxkKyBaaT fieKa CYNTHIIOT AUPEKTHO BiWjae BP3 MO3UTUBUTETOT
Ha xne3aute (Gulben, Marrazzo, Jaime  Jans, Sawaki, Y00), ma 1o TpyJ10BH KOU
yKaxkyBaarT Jleka HeMa HuKakBo Bimjanue (Bhatia, Howland). (9, 15, 93, 106, 111,
163, 212, 281) Ho cenak, nmpeoBiagyBa MUCICHETO [icKa 3HAUNTETHO MOTOJIEM
MPOILEHT Ha 3a(aTEeHOCT Ha JUM(HHU KIE3IM UMa BO CYNTUIOBUTE Kaje ILITO
UMa TIO3UTHBHOCT (MPHCYCTBO HA €CTPOTEHCKM M XEPUENTUHCKU PELENnTOpPH).
Hacnpotu Toa, kaj triple negative mamurHommuTe, W TOKpaj Toa IITO Ce
UCKIIYYUTETHO arpecUBHU U JlaBaaT AaJledYHW METAacTas3H, celak BO MHOTY Mall
npoueHT ce 3acgarenn numdgHATE ja3nu. 3a oOBaa rpymna Ha TYMOpPH ce
MPETIIOCTaBYBa JIeKa MMUPEHETO € XeMaToreHo, a He uMmdoreno. (43, 106, 111,
123, 163) 3a pasznmuka opm HUB, triple positive TymopuTe MHOTY MOYECTO
MOKaXKyBaaT MO3UTHBHOCT Ha aKCUJIapHUTE JUMMHY ja3mu. (246)

Noda ucnenyBan konkasu ce mancuTe 3a N2-N3 Oosnect kaj nauueHTn
co Er mosurtusen penenrop u HER-2 Heratusau penentopu. On yrBpaun geka T
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CTaiMyMOT M OFHOCOT Ha NMO3UTHBHHU/HETATHBHM XKJIE3[IN CTpakap MOXKe Ja ro
npenBuaaT Bo oBaa rpyma N2-N3 crarycor. (180)

Kan ucnenyBan puctpubyiyja Ha OpefieHd CYNTUIOBU BO Pa3IuyHU
nonyJjalyu, MPU MITO JAETEKTUpal fAeKa Mefy THe CYNNomyJaluu MOCTOojaT
pa3iuKy, 3a KOU ce MPETIOCTaByBa icKa ce MpUUYMHA 3a Pa3IuyHU Of[HECYBamba
Ha TYMOPHUTE, pa3JINYHU MPEKUBYBatha W Pa3andHu nporuo3u. (120)

Bo namara crygmja 28,6 % op mamumentrTe co Luminal A wmmaa
MO3UTUBHY 3KJe31u, 37,1 % co Luminal B n 33,3 % co HER-2 enriched. Hajromnem
NPOLEHT Ha 3adakame Ha akKCHJIapHaTa jama uMa kaj cyntnot Luminal B (HER-
2 positiv) — 41,7 %. W Bo mamata ctyauja Kaj triple negative rpynara Kaj HUTY
€/IeH Of] BKYITHO 7 OJf CCHTHHEII rpyIaTa He Oelle MO3UTUBEH.

Ho cenak, mopaMme fa uctakHeMe JieKa MO3HABAKETO HAa CYNTHUIOT €
HEOIXOJJHO MOpaJIu:

- MOXKeME [la ja mpefBUAuUME OHOJIOTHjaTa Ha TYMOPOT M HErOBOTO

OJTHECYBaHE

MOXKEMe J1a ja MpeIBUuMe TIPOrHo3aTa Ha 3a60ayBameTo (163)

MOXE Jla ce NpeaBuaud janu Hexnae3ngurTe crpaxap NSLD ke ce
no3uTuBHH (72)

MOKeMe Jla IUTaHupaMe [eJIHA Tepanuja Mpu OfipeeHN CYIITUTIOBH

MOKE Ja ce MPElBUU T0jaBa Ha PEUUUB Kaj OPEJCHH CYNTHUIIOBH.
(49, 163)

Opn aHanu3ata Ha HallIUTE PE3YJATATH MOXKE fla 3aKJIydyuMe JieKa:

- TIOCTOM 3HayajHa pas3jiKa BO 3aCTalleHOCTa Ha OJpENleHH CYNTUIIOBU
Kaj HallaTa CTyguja W pe3yJTaTuTe LUTHPAHU BO JuUTepaTyparta
(3HaumTenHO Momana 3acraneHoct Ha Luminal A u HER-2 enriced, a
3HAUYMTEHO MoroJjiemMa 3acraneHoct Ha Luminal B). [IpeTnocraBka 3a
BaKBaTa cOCTOjOa € Jleka OBa MOXe Jla ce NOJIKM Ha CIy4dajHOCTa Ha
n30paHMOT NMPUMEPOK, OJHOCHO peallHa MO3aCTalleHOCT Ha OipefieHI
T€HCKM CYITUIOBH BO MOMyJanyjaTa.

- Co aHanu3aTa Ha KopeJjanujaTa yTBPAEHO € [eKa TUMOT Ha CYyNITUIOT
Ha MaJIUTHOMOT Ha JIojKa € BO KOopenaluja co Bo3pacra, roJJleMruHaTa
Ha TYMOPOT, AucepeHiupaHocTa Ha TYMOPOT M HPHUCYCTBOTO Ha
€CTPOTE€HCKH, MPOreCTEPOHCKN U XEPLENTUHCKH PelenTOpH, KaKo U
norosiemMu BpegHocT Ha Ki-67 kou ro neduHupaaT CynTUIOT.

- Co mpumeHa Ha yHHMBapWjaHTHAa W MYJTHBapHjaHTHA aHalIW3a BO
HalllaTa CTyAHWja HE € YTBPAEHO BJWjaHME Ha MO3UTHBHOCTA Ha
KIe3faTa CTpaxkap, OCTaHaTHTE XKJE3AM U TO3WTHUBUTET Ha
AKCUJIApHUTE KJIE3[AW BO LEJMHA CO CYNTUIIOT HAa MaJIMTHOMOT Ha
nojKa.

V1.12. IIpuka3 Ha 1umM@HA TpeHaxa

Bo muHaTOoTO ce HampaBeHHM rojem Opoj CTyAuHM 3a eBaiyalyja Ha
nuMmcpHaTa gpeHaka Ha fojkaTta. OcoOEHO CO BOBEAYBAHETO HA KOJOWHU
CyICTaHIIMK 00eJIesKaH! CO PaJuOM30TOI, OFHOCHO PaJUOKOJIOU/, ¥ IpUMEHaTa
Ha METHJIEHCKO CHHO, C€ OBO3MOXKH BU3yalK3aliija Ha ABIXKEHETO Ha nuMdaTa
HU3 TUMHUTE caJOBU, KAaKO W BU3yaju3aliija Ha JBIKEHETO Ha auMdaTa BO
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mumdpnunTe jazmm. (30, 112, 113, 190, 240) O MHOTYTE CTYIHMH CE TOKaXKa JAeKa
90 % opm num¢pHaTa ApeHaxka Ha ojKaTa € HacoueHa KOH aKCHJIapHUTE TUMQpHU
jaznu. Jlumduute jaznu Tpeba ma ce cdarar Kako ¢uaTpu Ha Jaumcara.
[Iputoa, yTBpieHO € JleKa W BO Ma3yBHATa jaMa IIOCTOM OJApEAEH cle Ha
IBUKEeWe Ha auMdarta of npB 1o Tpet Kat. Kaj 10 % op manueHTHTEe, 0COOEHO
Kaj TYMOpUTE BO MeJujaTHUTE KBaApaHTH, YTBPACHO € BIKEHe Ha auMmdara
KOH pEeTpOCTepHATHUTE JUM(HU ja3au BAOJIK apTepuja MamMapuja WHTEpHA.
(58, 62,102, 112, 113, 190, 244) Kaj Maj npoOLEHT Ha MAlMCHTH BU3yaTu3UpPaHU
ce abepaHTHM JBUKeHa Ha JuMmdaTa KOH aOIOMHUHAIHUOT KaBUTET. (2)
Kopucrejku ru oBrue co3HaHMja, BOBEJIeHA € METOfjaTa Ha JieTeKlrja u 6uorncuja
Ha Kie3faTa crpaxap. Heuts Bpiien ucnutyBame Ha NPUKAKAHWUTE KIIE3[U
BIOJDK apTepujaTa MaMmapuja HMHTEpHa, IpHU IITO JOKaxKanl jeka 22 % ofn
MpUKaKaHUTE Ce MO3UTUBHU, IITO € 3HAUYajHO 3a IUIaHUpalke Ha CHCTEeMCcCKaTa
Tepanuja, Kako W 3a MporHo3ara Ha 3ab6onyBameTo. (103) Pasta ja mcnuryBain
nuMmpHaTa ApeHaxka W IpuKaxkana abepaHTHH JUM(HU CafioBH KOM OfAT BO
KOHTpanatepanmHata pojka. (189) Co KopuCTEeHmEeTO Ha PpajOKOJIOUAOT |
METHJICHCKOTO CHHO BO KJIMHMYKATa Mpakca CeKOjIHEBHO ja TOTBpAyBame
TeopujaTa Ha JuMmdHaTa apeHaxka. (2) Bo mamara cryguja kaj cute 80
nanueHTH Oellle AeTeKTHpaHa M MpHKakaHa 3Kie3fla cTpaxap BO Ma3yBHATa
jama, mTO BOeHO Oelle W OCHOBEH YCIOB ja OWjaT BKIYYEeHH BO camara
crynuja. Kaj cute 80 cinyuyanm Gerie 6uorncupaHa npBaTa ApeHakHa Kie3fia, Koja
noToa Oellle MOMJIOKHA Ha XUCTOMATOJOIIKA ¥ MMYHOXMCTOXEMHUCKA aHAIN3a.
Kaj 2 cayuyam kaj kom TyMOpOT Oellle JONMPAH BO TOPHOJATEPATHUOT
KBaJIpaHT, MOKpPAj KJe3aTa cTpaxkap BO Ma3yBHaTa jama Oea JIETEKTUPAHU U
auM(pHA ja3nu W PETPOCTEpHATIHO HAa CTaTHMYKa rama-kamepa. Kaj oBue
nanueHTH He Oellle WHTpPaoNepaTHBHO eKCTpulmpaHa JuMd@Ha XKies3ga off
MeInjacTUHYyMOT. BO oBue ciydam, JOKOJNKY TyMOpOT Oelle JOLUpaH BO
MeMjaTHATE KBaJ[paHTH, Ou Tpebaso fa ce Ouomncupa peTpocTepHamHa Xie3fa,
KOja BO CyNIITHHA OM MpeTcTaByBalsia MpBa JpeHa>kHA Kie3[a Ha MaJUTHOMOT.
Kaj 1 cnyuaj, mokpaj merekTupaHaTa JumdHa 3Kiie3fla BO Ma3yBHATa jama,
IeTeKTUpaH e abepaHTeH JUM(EH MaT KOH IPHUOT JPOO.

V1.13. BugoBu Ha MeTacTa3n BO aKCWIAPHUTE JUM(pPHH ja3am

3a ycrmemHa pAeTekiuja, OWOINCHja M aHalW3a Ha >KJe3fa cTpaxap
HEOIIXOJHO € Jla TIOCTO! THM Ha JIeKapH (CIeIjaucT Mo HyKJIeapHa MEeUIHA,
XUPYPr U MATOJIOT) KOM PYTUHCKH ja M3BeAyBaaT IejaTa mnpouenypa. OcobeHo
3HAYeHEe UMa MaTOJIOTOT, KOj Tpeba fja Guie JoOpo 3amo3HaT CO MaToIorhjaTa
Ha JIojKa OujiejKn € HEeONXOTHO 3a KPaTOK BPEMEHCKH MHTEPBAJI /la OrOBOPH 3a
CTaTyCOT Ha JJOCTaBEHNOT OMOTICHPaH MaTepujall.

Cnopen MUKPOCKOIICKUTE KapaKTepUCTUKU HA METAaCTaTCKUTE IPOMEHH
Ha KJIe3aaTa cTpaxkap, THe MOKe jia ce TofieJiaT Ha:

- TPHCYCTBO HA M3OJIMPAHN METACTATCKH KIIETKH

- TPHUCYCTBO Ha MEUKpOMeETacTa3u (TroJieMruHa 10 2 MM)

- TPHUCYCTBO Ha MaKpoMeTacTas3m (IIOroJIeMu Off 2 MM)

- TPHUCYCTBO HAa MaKpoMeTacTa3u cO MNpoOMB Ha KamlcynaTta Ha

mumcHaTa xiesna. (176, 209, 227)
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Van Rijk Bo cBojata crymmja pmerektupan 23 % mMmanm@eHTH CO
MuKpomeTacrasu u 16 % co u3oiaupaHu Manuriu knetku. Ilpm ananmsa Ha
OCTaHaTUTE JUM(HU KIIE3IM Kaj OBHE NMALMEHTH OTKPUJI MaKpOMETacTa3u Kaj
15 % u 4 % xaj npyrure xne3nu. (251)

Bo namarta ctyamja Kaj 56 malnueHTH HE € JleTeKTUpaHa MeTacra3a BO
KIlle3faTa cTpaxap, Kaj 1 HajieHM ce HM30JupaHd MajlurHU KIEeTKH, Kaj 8
MUKpOMeTacTasu, Kaj 14 makpomeTracrasu u Kaj 1 nmanuueHTKa MakpoMmeTacTasu
co mpoOuB Ha Kancyna. Kaj cuTe nanueHTH pPYTUHCKM Oea WCIUTYBaHU
KIIe3IUTe cO OOEHmE CO €03UH HAa CMP3HATH Ipecely IpH CaMUOT NPOLEC Ha
oumoncupame Ha kje3fara crpaxap. J[JlonmogHuTenHo Oea UCIEAyBaHU
UMYHOXUCTOXEMUCKH aHAJIM3U CO HUTOKEpaTHH Ha kie3nute. [IpuToa cexorain
Kora Ke Oellle JeTeKTUpaHa METacTa3a BO KaKOB OMJIO OOJUK, Cce U3BEyBallle
KoMIIeTHa uMdaneHekromuja. (13, 227)

Bo nutepartypata, Ipu HOCTOEHE HAa U30JIUPaHU METACTaTCKU KIIETKH U
IPUCYCTBO HAa MMKPOMETACTa3W, ce MPUMEHYBaaT JONOJHUTEIHU METOAU Ha
ucnenyBamwe (OSNA) 1 HOMOrpamu 3a IpeBUYBambe HA aKCUIAPHUOT CTaTYC,
CO IIeJT 1a ce u30erHe akcuiapHa nuMmdaneHekromuja. (42, 46, 47,72, 93, 94, 95,
107,144, 166, 174, 178, 247, 248, 253)

V1.14. Ckokauku MeTacrasu (Skip metastasis)

OCHOBHHMOT KOHIENT Ha JAeTEeKIHja u OWOICcHja Ha KJe3[a cTpasxkap ce
3aCHOBa Bp3 IpoydyBamaTa Ha IuMQHATa ApeHaXka Ha jojkaTa. VIMeHo, of
MHOTYTE UCIIUTYBamwa € yTBpAeHo aeka 90 % op mumcpHaTa ipeHaxa Ha gojkaTa
€ HacOoYeHa KOH akcuiapHuTe JuMmdHn jaznu. [len og numdara o MejaTHUATE
KBaJIpaHTH Ce [peHupa off JUM(HUTE XKJE3U KOH PETPOCTEPHATIHUTE JTUM(HU
xkine3nu. [lputoa ce cMeTa fieka MOCTOU OfPENEHO MPaBUJIO HA ABUXKEHE HA
auMmcaTta BO akcWiiapHaTa jama, Koe Mojpa30upa JpeHHpame BO IpBaTa
npeHaxkHa >kie3fa. [loHaTaMOIIHMOT TeK Ha JHUM(MHOTO JAPEHUpAHkE €
mpociiefiecHO 1o KaToBW (o7 mpB 0 TpeT Kat). [Iputoa nmumdpuuUTE jaznm ce
OJIHECYBaaT KakKo (pWITPpU KOUILITO ja puntpupaat sumdara. O gpyra crpaHa,
no3HaT € (PaKkTOT IcKa MAJIMTHUTE KIIETKU KOM K€ ce OfIBOjaT Off IPUMapHUOT
TyMOp ce ABMXKaT co JtuM@ara no aumgHaute natumra. OTTyKa craHyBa jacHO
KOJIKaBO € 3HAaUeHEeTO Ha IpBaTa IpeHakKHa 3KJIe3/la U 30IITO € OMTHA Hej3uHa
perekuuja u O6umoncuja. OBOj (akT yKaxKyBa Ha 3aKJIYYOKOT JeKa, MOKOJKY
IpBaTa JpeHakHa 3Kje3[la He € 3apaTeHa co MeTacTas3|, MaJUTHUOT MpPOoIieC €
JOoIMpaH JOKOHO. MefyToa BO peajHOCTa OBOj IPOIleC HE € CeKoralll TakOB U
MOXHO € IpBaTa JpeHaxkHa Jje3fa Aa Ouje HeraTuBHa, a MOHATAMOIIHUTE
Kne3nu fa oupat 3adateHu co mertacra3u. OBaa cocrojoa € MpeTcTaBeHa Kako
CKOKauky MeTacTasm (skip metastasis). OGjacHyBameTO 3a CKOKAUKHM METacTa3n
MOKeE JIa ce JJOJKU Ha:

— MeTacTa3WuTe ja moMHuHajie OapuepaTa Ha MpBaTa JpeHaXkHa Kie3da
0e3 fa ajaT MeTacTas3u BO Hea,

— HOKOJIKY ME€TacTa3uTe UUPKYJIUpaaT HA3 APYTH JTUM(QHU NaTUIITA KOU
HEe MOMUHYBaaT MPeKy NpBaTa JpeHaXkHa KJe3Ja,

— JOKOJKYy TocTojaT abepaHTHM JUM(MHU TaTUIITA KOU ja

MpecKOKHYyBaaT mpBaTa JuMdHa ApeHaxkHa kJiesma. (112, 113, 130, 153, 175,
190)
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[lojaBaTa Ha CKOKa4KM MeTAacTa3d BO OCHOBA ja KOMIIPOMHUTHpA
TOYHOCTA Ha MeTojaTa Ha BH3yanu3alnyja U OMOIICHMja Ha IpBaTa JpeHa’KHa
KJIe37ja aBajKu JIaKHO HEraTWBHH pe3yiTaTd (MpBaTa ApeHakHA Kie3la e
HEraTMBHA, a HEKOJa WU MOBEKE Off OCTaHATHUTE JKJE3[AM MOXaT fa Oupar
no3utuBHN). OBOj MpoGIeM 0COOEHO ce aKTyaIu3upa Kora Bo JUTepaTypara ce
1ojaBMja TPYAOBH LITO ONMIIYBaa MPUCYCTBO Ha CKOKAayky mMeTacTtasu Mefy 10-
15 % (Sun 14,6 %). (112, 113, 130, 153, 225) Bo nmocnegHuTe AeceTUHA TOUHA
npo0JIeMOT Ha CKOKAYKM MEeTacTa3u ce MapruHaln3upa OTKako Oea oOjaBeHU
norojieM OpOj CTyAuu BO KOM IOjaBaTa Ha CKOKAYKM MeTacTa3u Oeile
NeTeKTupaHa Bo momaiky oA 3 % op caydaute (Rosen 1,6 %). (206) Bo
KJIMHUYKATa CTyAdja W3BEJleHAa Ha HalllaTa KJIMHMKA Ka] NalUeHTH CO paH
CTayM Ha MaJUTHOM Ha JOjKa, Oea JEeTEeKTUPAHM CKOKAYKU METAcTa3’ Kaj
1,38 % opn manuenTtute. Kaj cute HUB Oelle W3BefieHa KOMIUIETHA aKCHJIapHA
nuM@aleHEKTOMHAJa Kaj CUTE TPU KaTa, cO Of0ENeXyBame Ha KIE3JUTe IO
katoBu. [IlpuTtoa BO camo 2 cmydaja o BKynHO 144 ananu3upanu Oeie
NIETEKTAPAH METACTaTCKH JIETIO3UT BO TPETUOT KaT (BPBOT Ha akcujara), a He
Oellle TETEKTUPAH METACTaTCKU JIEMO3UT BO BTOPUOT KaT (mpuroa Oere
Bepu(UKyBaH METACTATCKH JICTIO3UT BO MPBUOT KaT). Baka HUCKHOT MPOLEHT
Ha [AETEKTUPAHU CKOKAYKU METAcCTa3W, KakKo U Pe3yJlTaTUTE Off CTYJUUTE Of
nocnepuute 10 roquHy, ykaxkyBa Ha (pakTOT JleKa MeTofjaTa Ha OJJ0eIeXKyBambe
u OMOIICHja Ha TpBaTa ApeHakHa XkJje3fa e curypHa metoga. (131)

V1.15. IlpumapHa peKOHCTPYKIHja HA I0jKa

CoBpeMEeHHMOT XMPYPIIKU MPUCTAI HA TPETMaH Ha MAJIUTHOMOT Ha JI0jKa
nofpa3dupa Tpe3epBUpaukuM oOlepanud Ha fojkata. Toa mnoppa3dupa
3auyByBamke Ha 3KJIE3[[CHOTO TKUBO Ha fojkaTta. JIoKoJIKy cTaHyBa 300p 3a
IeHTpaJlHa TOCTaBEHOCT Ha TyMoOpcKaTa INPOMEHa, HEONXO[HO € fa ce
MOYNUTYBAaaT OHKOJIOUMIKATE NPUHIUNUA, IITO TOApa3dupa KOMIUIETHO
OTCTpaHyBak€ Ha TKUBOTO Ha fmojkata. COBpeMEHUTE TEHJCHIUU YKaxkyBaaT
lieKa, MTOKOJIKY ce paboTH 3a paH CTaJiiyM Ha MaJIUTHOM Ha Ji0jKaTa, a MpUuToa
na ce Owje AOBOJIHO pajuKalieH, ce U3BeJlyBa MOTKOXHA MAacTEKTOMH]ja CO
npuMapHa pekoHcTpykiuja. (142) Ilemara mpouenypa ce m3BeayBa CO OIIITA
aHecTe3Mja, a PEKOHCTPYKIMjaTa MOXKE Jla Ce M3BEeJe CO CONCTBEHO TKUBO WUJIU
CO CHJMKOHCKa mpore3a. Ha 0BOj HauWH ce MOYUTYyBaaT OHKOJIOIIKUTE
NMPUHIMIKM Ha PaJIuKAJTHOCT, a CE€ IMOCTUTHYBAa W 3aJI0BOJIUTEJNIEH €CTETCKU
edexT. Bo HamaTa cryguja umame off 12 ox 16 maneHTKN Kaj KO € u3BeeHa
JeTeKrja U OWOICHja Ha 3KJe3[la cTpaxkap CO MacTeKTOMHja CO MpUMapHa
PEKOHCTpYKIIja CO CUJMKOHCKa TmpoTe3a. Kako mnpore3a e KopucreHa
CUJIMKOHCKA KOHTYpHpaHa panasa mnpotesa ofi ¢pupmata MeHTOp, CO BOIYMEH
3aBHCHO Of] TOJIEMHMHATa Ha fojkata, o 120 mo 260 mu. EcreTckure pesyiaratu
O0ea mopmoOpu BO cropefgda co OHME IITO OM ce poOuine AOKONKy Ou ce
u3Be/lyBaja pajfinkajiHa MacTeKTOMH]a, Koja € u3BefieHa kaj 13 manuentu. (133)
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Cauxa 23. Cocitiojoa iipeo oiiepayuja

Cauxka 24. Cocitiojba ilo paouxkaina mMacileKilomuja co peKoHCupyKyuja
8eOHauL co upoilesa

Cauka 25. Ilpeiiapaiu Ha oiticitipareitio Kuso
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V1.16. Jlokanau penuansu

On pocera Ka’kaHOTO ce 3akjlydyyBa JeKa [AeTeKlyjaTa Ha Kjesfa
CTpaXap € CUTypHa MeTofla Koja BO TojieMa Mepa MOXe fa ja NpeBUfu
cocrojbaTta Ha AuM(QHUTE XKIEe3qd Ha Na3yBHaTa jama. IlpurToa, MOKOJIKYy ce
JIOKaxke Jieka Xkie3faTa crpaxap € 3adaTeHa coO METacTaTCKH JENO3UT, CIOPeN
HallMOT ajropuraM Ha paboTa ce Wu3BefyBa KOMIUIETHAa aKCUJapHa
muMmpaneHekTomja. CekKako INOCTOM MOXHOCT Off CKOKauyKM MeTacTasH,
IpEBUIyBalbe Ha TIIOCTOECHE Ha M30JUMpPaHd MaJWTHU KIETKH WId
MUKpOMETAacTa3u, OJHOCHO II0jaBa Ha TaKaHape4yeHW Ja)KHO HeraTUBHU
pesyatatu. Bo nurepaTypata MakcMMal HO TOJIEpaHTHA BPEJHOCT Ha JIa’KHO
HEraTUBHHU pe3yaTaTy € 10 5 %. [len o oBue nanueHTy Ke OujgaT MOKPUEHH CO
MOHATAaMOIIIHATA JIOKOPETHOHANIHA (3payHa Tepanuja), OfHOCHO CO CHCTEeMCKa
tepanvja. Ho MoxeOu mO3HayajHO € MEpewmeTO Ha Il0jaBa Ha JIOKAJIHU
peluiuBY BO Ma3yBHATA jama, [10 IIPUMEHa Ha IeTeKIujaTa Ha XKJle3/ia cTpaxap.
Lowery mcnuTyBan Kou (pakTOpM BiWjaaT Bp3 JIOKAJIHU PELUUBU, OCOOEHO
KOpeNHupajKu Td CO TEHOTUINOT Ha TYMOPOT, IpU IITO YTBPAWI [eKa
JYMUHAJHUTE TYMOPHU CE€ MHOTY MaJIKy ONITOBapEH! CO PELUIUBYU CIIOPEAEHO CO
HER-2 mnosutuBHUTe U triple negative tymopute (156). Weley Bpien
UCIElyBamkha 3a TOA KOJKaB € MPOLEHTOT Ha JJOKAJIHU PEUUIVBY U YTBPAUI leKa
Toj ¢ 1,6 % 3a 5 roguHu, IITO € HABUCTMHA Majl MPOLEHT (3a pajguKaaHa
MacTeKToMHja ce JAeTeKTHpa mpoceyHo mo 1 % Ha rogumHO HEUBO). OBa
NOTBPAyBa [leKa MeTofaTa Ha JAeTeKlMjaTa Ha >Kje3[a cTpaxap € TO4YHa U
CUTypHa MeETOfa, Mpej cé 3a 3[paBjeTO Ha MalMEeHTUTe. YIITEe NOBeKe
UCOUTYBAjJKU KOM C€ MNPEdUCIOHMpAuyku (PaKTOpPU 3a IOjaBa Ha JIOKaJleH
peuuanB, YTBPAWIE AeKa TOa ce MIIa[d MaUUEHTH U MaUUeHTH Ha KOU HE UM
Owsia 3padeHa jojkaTa, a OWJia HalmpaBeHa KOH3epBHpauka omepanuja. (250,
252) Naik Ha cepuja oxm 4.008 mamueHTH, CO CpefHO ciefiere o 31 Mecer,
NeTeKTHpan JjokajmeH peuuamB Kaj camo 10 mammentn (0,25 %). Otryka
clefyBa JeKa MeTofaTa JeTekndja W OWOICHja Ha 3KIJe3fa cTpaxap €
HUCKOpU3HMYHA METOfla 3a IMOjaBa HA JIOKAJTHW PEUUUBU M BO YCIOBU KOra €
HeraTWBHAa, He € HemxomHa JmMmdageHekTomuja. (177) Cnmynu pesynraTu

pedepupa u Ogiya. (183)

V1.17. KoMmminkanun

Kako mTo BeKe Oelle HaBEAEHO, AKTYEJIEH PYTUHCKH TPETMaH
IpeTcTaByBa pajuKagHaTa MacTekToMuja nmo Madden m kBajpaHTEKTOMH]ja CO
akcunapHa auMdaaeHekTomuja. Y Bo iBeTe onepaTUBHMA TEXHUKHU Ce U3BEyBa
pajukanHa auMdaeHeKTOMIja, IpK Koja ce OTCTpaHyBa LENOKYIHOTO MacHO
TKMBO Of aKCcWJapHaTa jamMa M akcuiaapHuTe juMdpHu jasnu. Ilpurtoa ce
NOABP3yBaaT Malld apTEePUCKN U BEHCKH CaJlOBH I'PAaHKHM Ha aKCHJIapHaTa BEHa.
Ce npexkuHyBaaT U Majau JUM(QHU NATHIITAa KOM UMaaT JpEeHaKHa yJjora Ipu
npeHupame Ha  guMmdara. [Ipy  u3BegyBake  Ha  aKcuiIapHaTa
auM@aieHeKTOMHja MOXKe la Ce OLITETaT CEH30pHUTE HEPBU KOM MOMMHYBaaaT
BO akcujapHaTa jama. PeTKo mopajgy OHKOJIOIIKM pauKaluTeT MOXe Ja ce
MOBpefaT U MOTOpHU rpaHkd. Of ceTO rOpeHaBEJAEHO jaCHO € 30LUTO IpHU
akcuiapHaTa JuMQageHeKTOMHja ce MojaByBa PEJATHUBHO TOJIEM NMPOLEHT HA
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paHu ¥ moponHexkHn Komrumnkanuu. (198) Varmuth ykaskanm Ha mocToeme Ha
HapylleH ceH3uOunuteT Kaj 35 % op manuenTu, 6onka kaj 30 %, HapylieHa
MOABMXXHOCT BO paMoTOo Kaj 8 %. (268) Hack m Shrenk ru wucnuryBane
(pu3nUKNTE W TCUXOJOUIKUTE MPOOJIEeMH KOM Ce jaByBaaT Kaj MalUeHTH CO
akcuiapHa JIuMdagaeHeKToMHja, MPU IITO YTBPAUJIE JeKa CE MOIIHE YeCcTO
npucyTtau. (97, 203, 217, 218) Hacnpotu oBoj dakt, Bo Tect-rpynata (SLND
rpymara) ce orcTpaHyBaar 1-3 skie3au Ge3 OMacHOCT Jla ce TMOBpefaT KPBHH,
HepBHU U JIuMmdHn cagoBu. OTTyka € cocema jacHo 3omTo Kaj 70 % on
NMallMEeHTUTE Of TEeCT-rpynaTta, Kaj KOM IpBaTa JpEeHaXkHa Kie3fa oOelle
HEraTUBHA, CTAalKaTa Ha PaHM M [OUHM KOMIUIMKanuu Oelle MHUHUMAIHA.
NmeHo, BO Hamarta cepuja, HHTpPAONEPAaTUBHU KOMIUIMKALlMM HE Ce
NETEKTUpPAaHU M BO JBeTe rpynu. Bo morineq Ha paHM KOMIUIMKALUU BO
KOHTpOJIHAaTa Trpylna 3HAayajHO TOYECTM W CHTHU(UKAHTHA pas3iuka €
JIETEKTUPAHa BO MOTJIE] Ha IOCTOeme Ha cepom (Hi* = 68,3; p =0,001), Gonka
BO ma3yBHaTa jama (Hi*= 28.8; p = 0,001), cenzopen gedunur (Hi* = 102,1; p
= 0,001), 6onka BO paMOTO, OTOK BO pakata. [leql o OBHE KOMIUIMKAIUU
OCTaHyBaaT NMPOJIOHTUPAHO, [1a MIOCTOjaT 3HA4YajHU PA3IUKU Mel'y KOHTPOJIHATA
rpyIma u TecT-rpyrara BO MOIJIEN Ha IIOCTOEHkE Ha 60JIKa BO ma3yBHaTa jama (Hi?
=8,3; p = 0,001), censopen pedurumr (Hi*= 69,6; p = 0,001) u Gosnka BO paMOTO
(Hi* = 45,8; p = 0,001). OBaa pa3nuKa peayHo € YIITe MOrojieMa ako I'o 3eMeMe
npeaBusi PakToOT JieKa BO TeCT-TpylnaTa Kaj Koja € CIpPOBEieHa AeTeKluja U
Ouorcuja Ha XJje3fia cTpaxap, JOKOJKY ce OTKpHelle Jeka Taa € 3adaTeHa co
MeTtacTaTcku feno3uT (kKaj 30 % oj manumeHTHTe), Kaj HUB Oellle M3BeJeHa
KOMIUIETHA aKcuiapHa auMd@aneHekTomuja. I1pukaxxyBajku ru pe3yiaTaTuTe of
ALMANAC crynujaTa, Flessing ykaxkyBa Ha KOMIUIMKAIWW MPU aKCUJIapHaTa
auM@aiecHEKTOMHIja CIOPEIEHO CO JIeTeKIrja u OMOICcHja Ha XKje3fa crpaxkap,
U Toa IojaBa Ha 60JIKu BO paMoToO 14 % Hacnpotu 7 %, ry0eme Ha OCeTOT Ha
pakara 19 % nacnporu 8,7 %. (69)

IToce6HO MHTEpecHa e cTyaujaTa Ha Goyal, Koj ucnuTyBaj MPOLEHT Ha
MOpOUAMTET  TpU  OpuMapHa  JuMQaJeHEKTOMHja U CEeKyHjapHa
numMcageHeKToMHja Kaj TallMeHTH Kaj KOU MPETXOHO € U3BefieHa JeTeKIja Ha
Kkne3fa crpaxap. IlpuToa yTBpAauia feka HPOLEHTOT Ha KOMIUIMKAIMM Kaj
NalMeHTH CO peonepanrja € NOorojeM Ofi KOMIUIMKAUMUTE Kaj OHME NalueHTH
Kaj KOM € HalpaBeHa caMo JIeTeKIMja Ha XJe3/la cTpaxap, OrojieM U Of] OHUE
Kaj MalMEeHTUTE CO MpUMapHa JIUM(paeHEKTOMI]ja, UaKO € MPUOIUKHO CIUYEH
co uctuotr. Kaj oBue mamueHTH, CO CEeKyHAapHa olepalnuja, BpPEMETO Ha
XHpYypIIKa NHTEPBEHIM]a € MPOAOIKEHO, KAKO M BPEMETO Ha XOCNUTaIN3aly]a.
(90)

Toxkmy 0BOj (hakT € HajroJIeMUOT IPUOHEC HA MeTajjaTa fieTeKIujaTa,
ouorcujaTa W eBajyanujaTa Ha mpBaTa ApeHaxkHa kie3na (CJIHM). Cawnunn
pe3ynratu pecpepupaat u apropute Fleissing, Shrenk, Schulze Bo nurepartypara.
(4, 69, 198, 203, 210, 217, 218)

V1.18. Yorara Ha HeoaJjyBaHTHATA Tepanuja
EHGH O OCHOBHHUTE MOCTYJAaTHU 3a a €€ NMpUCTAlld KOH ;[eTeKqua n

Oouoncupame Ha IpBaTa ApeHaXkHa >KJe3la € MalieHTKaTa fa Ouje BO paH
craguym Ha Ooisecta (T1, T2), coO KIWHWYKKA HETAaTHMBHU aKCUJIAPHU ja3JIH.
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JleHec cé moyecTo ce mocTaByBa IpallalkeTo Aall € BO3MOXHO fla Ce MPHUCTaln
KOH JeTeKlMja Ha TpBaTa JpEHa>kKHa >Kje3[da Kaj MalueHTH CO HalpemHaT
CTafiuyM Ha OojecTa KOHM MPEeTXOJHO Ouse TpPEeTHpaHW CO HeaJjyBaHTHa
Tepanuja; Ha OBa Mpallame € JOOMEeH MO3UTHBEH TEpaneBCKH OATrOBOp, MpHU
IITO TYMOPOT CTaHal TOMal Off 5 1M, a aKCHJIapHHTe JUMQHHU ja3au ce
KJIMHAYKY HeraTuBHU. ['osieM Opoj cTyanm yKaxkyBaaT ieKa Kaj OBHE MallieHTH
€ MOXHO Jla ce NMPUMEHHU JeTeKIMja Ha Kie3laTa cTpaXap, HO CO HallOMeHa
JieKa CcTamkaTa Ha JIa)kHO HETraTHBHHM Pe3yJTaTU € TOorojeMa Off OHaa Kaj
NAIMeHTH KOW NMPETXOIHO He Oujle TpEeTHPaHHU CO HeOaJ[jyBaHTHA Tepanuja. (82,
161, 205, 285) Takamoto ykaxyBa neka mpuMmeHaTa Ha OSNA meTopara Ke ja
3roJieMH TOYHOCTA Ha IeTeKIrjaTa Ha XKie3fia cTpaxap. (229)

121



122



VIl.3aknyqonn

10.

BoBenena e MertopmaTta feTeknmja M OMOINCHja Ha >KJe3[a CTpaxkap Ha
KnnHrkatTa 3a TopakanHa ¥ BacKyJapHa XUPypruja Kako pyTUHCKA METO/a.
3a gerekuyja Ha XKJe3/ia cTpakap KOPUCTEHM CE [IB€ TEXHUKU, IPUMEHA HA
paguoKonona u 00ja — METUIIEHCKO CHHO.

Metopara gerekuuja U OMOIICHja Ha KJE3[la CTpaXkap ce IMOoKaxa Kako
curypHa metopa Koja kaj cute 80 mammentu (100 %) (maumeHTH Of TecT-
SLND rpymara) ja JeTeKTupa XKjiae3faTa crpaxkap.

Kaj 24 mamuentn (30 %) co ex tempore MmaTOXUCTOJIOIIKA aHajau3a
ETEKTUPAHO € TOCTOECHE Ha MeTacTa3W BO >Kje3[aTra cTpaxap, LITO
MOJIOIHA € JJOKaXKaHO M CO CTaHAapAHU U UMYHOXHUCTOXEMUCKHU aHAJINU3U Ha
napadguHCKu npenapar.

Bo TexkoT Ha HCTpaxyBameTO C€ JOKaka CTATHCTHYKM CHTHH(UKaHTHATa
npeaukropcka yinora Ha Ki-67 2+ (p = 0.012) Bpeanoctute Bp3 MO3UTUBUTETOT
Ha JKJIe3faTa crpaxap.

Bo TexkoT Ha HCTpaXyBameTO C€ JOKaKa CTaTUCTHYKH CHUTHU(HUKAHTHATa
IpeUKTOpPCKa yiora Ha rojemunara Ha tymopot (p = 0.024) u Ki-67 3+ (p =
0.013) 1 HUBHOTO BiIMjaHUE BP3 MO3UTHUBUTETOT Ha HEXKIIE3/]a CTpaxkap.

Co MynTUIHA perpecroHa aHaiu3a ce NOTBP/IM JIeKa rojeMruHara Ha TYyMOPOT
€ CTaTUCTHYKM 3HA4YaeH (aKkTop 3a MO3UTUBUTET Ha JIMM(HUTE XKIE3[AU BO
na3yBHaTa jama Kaj KoHTposHaTta rpyna (p = 0.014).

dakTopckaTa aHanu3a M HU3[IBOM CaMO TOJE€MHMHATa Ha TYMOPOT W
noBucokuTe BpegHoctu Ha Kwu-67 kako akTopm Kom BiujaaT Bp3
NO3UTUBUATETOT Ha aKCWJIapHATA jama.

ITponeHTOT Ha paHu M AOIHM KOMIUIMKAIMKM € 3HAadyajHO MOoMall BO TECT-
rpynata (SLND), u Toa e HajroemMarta mpuaoOWBKAa 3a MAIMEHTHUTE Of
NpUMEHAaTa Ha OBaa MEeTofia.

Bo panmoTr cragmyM Ha MalWTHOM Ha J0jKa, CO KJIWHUYKM HEraTHBHA
aKCWJlapHa jama CeKorail ce MpernopadyBa NpHMEHa Ha [JeTeKnuja |
OMoIICcHja Ha XKJIe3/]a cTpaxap.
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IX domaTomm

IX. 1.

Yuusepsuret ,,C. Kupun u Metonuj”“ — Ckorje

Mepuuuncku gakynret Ckomje

YHuBep3uTETCKA KIMHUKA 32 TOpaKajHa U BacKyJiapHa XUpPypruja

®opmynap 3a uMH(pOpPMHMpPAHA COIVIACHOCT 3a NAIWEHTOT 3a

NpUCTaNnyBambe BO CTYAUJaTa ,,BaujanueTro Ha roieMuHaTa Ha TYyMOpOT,
NPHCYCTBOTO HA €CTPOreHCKH pelenTopH, NPOrecTePpOHCKH penenTopu Ha
TYMOpPCKaTa KjaeTka, Bpennocrute Ha Ku-67 u XEP-2 no3ntuBHOCTa Bp3
no3uTHBHTETOT Ha Sentinel mumd¢uara kme3ga (Kiae3ga crpaxap) Kaj
NAIMEeHTH CO PaH MAJIMTHOM Ha JI0jKa“

e CornaceH cyM f1a yuyecTByBaM BO CTyjujaTa ,,BiujaHueTo Ha rojeMuHaTa Ha TyMOpPOT,
MPUCYCTBOTO HA €CTPOTEHCKU PELENTOPH, MPOreCTEPOHCKH PELeNTOPH Ha TyMopcKaTa
kietka, BpegHoctute Ha Ku-67 m XEP-2 mo3uTuBHOCTa Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha
KJe3faTa cTpaXxap Kaj maldeHTH cO PaH MaJIMTHOM Ha 1ojKa‘.

e Ja pa3bpaB cymTuHaTa Ha CTyAujaTa ,BiujaHmeTo Ha TroJeMHUHaTa Ha TYMOpPOT,
MPUCYCTBOTO Ha €CTPOTEeHCKHU PElENnTOpH, MPOrecTepOHCKU PElEeNnTOpr Ha TyMOpcKaTa
kjeTka, BpegHocTuTe Ha Ku-67 m XEP-2 mno3utuBHOCTa Bp3 MO3UTUBUTETOT Ha
KIe3faTa cTpaxap Kaj manueHTH cO paH MaJIMTHOM Ha ojKa“.

e CornaceH cyM fieka OOJHMYKaTa [OKYMEHTauuja, oBoj ¢opMmyiap 3a COIJIacCHOCT MU
LENOKYIIHaTa JOKyMEHTal#ja Ofi OHKOJIOTOT, MOXKaT BO Koe OulIo BpeMme fa Oupar
aHAJM3MpaHU Off CTpaHa Ha aBTOPU3UPAHMU [JOBEPIMBH JIMIA BKIYYEHH BO CTyAWjaTa
,BiMjaHMeTO Ha rojemMuHaTa Ha TYMOPOT, IIPHUCYCTBOTO Ha €CTPOTE€HCKM peLenTopH,
MPOTECTEPOHCKM PENENTOPU Ha TyMopcKara KieTka, BpegHoctute Ha Ku-67 u XEP-2
NO3UTUBHOCTA BpP3 IMO3UTHUBUTETOT Ha >KJE3aTa CTpakap Kaj MalWeHTH CO paH
MaJIUTHOM Ha JlojKa“.

e Iu MOTBpAYBaM TI'OpPCHABEACHUTE UCKA3U U COIJIACEH CYyM J1a yU4C€CTBYBaM BO CTY):[I/IjaTa.

e MoeTo yuyecTBYBame€ BO ILEJIOCT € BOJOHTEPCKO U CO alTPYUCTHYKM HaMepH, a
MH(MOPMHUPAH CyM U 32 MOXHOCTa BO CEKOE BpeMe NOOpPOBOJIHO fja ce MOBJIedaM Off
cTyaMjaTa 0e3 HMKAaKBO oOOjacHyBame, a NMpUTOa TOj (paKT Aa HE BIHMjae BP3 MOETO

JIEKYBamC.
HNme na manmeHTOoT RaTyM (men/Mecen/roauna)
NOTNNC
Nme Ha cayXKO0eHOTO JHue natym (nen/mecen/roguHa)
NOTNHC
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»BJljaHNeTO HA rojieMMHATA HA TYMOPOT, NPUCYCTBOTO HA €CTPOreHCKH
penenTopu, NPOrecTEPOHCKH peHenTopu Ha TYMOPCKATA KJIEeTKa, BPeIHOCTHTE
Ha Ki-67 n HER-2 mo3uTnBHOCTa BpP3 MO3UTHBHUTETOT Ha Sentinel mamd¢muara

KJae3a (JKe3a cTpaxap) Kaj nayeHTH cO PaH MAJMTHOM HA JOojKa“

Cryamjata ,,BiamjanneTo Ha rojeMHHATa Ha TYMOPOT, NMPHUCYCTBOTO Ha E€CTPOTEHCKU
PelenTopy, MPOreCTEPOHCKN PEUeNTOpH Ha TyMOpcKaTa KJeTKa, BpemHocTHTe Ha Ku-67 m
XEP-2 mo3uTuBHOCTa Bp3 MO3UTHBHTETOT Ha KJe3gaTa cTpaxXkap Kaj MalueHTH CO paH
MAaJIMTHOM Ha JIojKa“ e IPOCTIeKTHBHA CTY/Mja KOja ce M3BeyBa Ha Y HUBEP3UTETCKAaTa KIIMHAKA
3a TOpaKallHa ¥ BacKyJlapHa XUpYpruja.

Ce muranmpa Kaj IalMeHTHTE Jla ce KOPUCTH JiIeTeKIMja 1 OMOIICHja Ha 3KJie3/1a cTpaskap,
MeTOfa CTaHJapAu3upaHa 3a XUPYPIIKA TPeTMaH Ha MAaJWTHOM Ha [OjKa, BJE3eHa BO
npenopakuTe Ha MUHUCTEPCTBO 3a 3ApaBcTBO (YmaTcTBa 3a MeuIMHa 6a3upaHa Bp3 JOKa3| 3a
TpeTMaH Ha pak Ha JI0jKa).

IeTekumjaTa Ke ce m3Befe Ha MHCTUTYTOT 3a maToduinonoruja n Ha Kinnankara 3a
TOpaKallHa ¥ BacKyJlapHa XHUPYpIHja co KOPUCTEHE paguoTpacep Bp3aH 3a KOJIOUJ, a BOCTHO U
60ja (METHJIEHCKO CHMHO) KOja Ce JaBa HemocpemHo mpey omepanujata. OBaa mpouenypa e
cTaHmapau3upaHa, 6e360iHa 1 63 HecakaHW e(heKTH 3a MalUeHTOT.

M3Banenara kje3fa cTpaxap Ke Ompe aHanmm3upaHa Ha MHCTUTYTOT 32 maTojomka
aHaTomdja Tpum MeaunuHCKNOT (paKylTeT WM BO Apyra JHUIEHIOUpaHa JlabopaTopwja 3a
MATOXMCTOJNIONIKA aHAIN3A.

JlokonKy Kie3fgaTta cTpaXkap ¢ HeraTwBHa (He3achaTeHa CO METACTaTCKU JIEMO3WT),
mporegypaTa Ha TpeTMaH Ha Na3yBHATa jaMa ce 3amupa Ha Toa HUBO. JIOKONKY 3KiesmaTa
cTpaxap e IO3UTHBHA (3aaTeHa cO MeTacTaTCKH ACTO3UT), Ce HIPOAOJIKYBa CO U3BElyBamke Ha
KOMIUIETHa JTuM(pajeHeKTOMIja Ha MTa3yBHATA jama.

HewussenyBameTo Ha akcunapHa jauMdaseHeKToMuja Kaj NMalUeHTH co He3adaTeHa
KJIe3fa cTpaskap He THM M3JI0XKyBa Ha HUKAKBH IOCIEAMIM MOMOIHA, 2 OBO3MOXYBA /1a HE ce
M3M0XaT Ha royseM Opoj Hecakanm e(eKTH Off W3BefyBame Ha JnMQajeHeKTOMHUja Ha
ma3yBHATa jaMa, Kako IITO Ce OTOIM Ha pakaTa, OTPHHATOCT Ha HaJJIaKTHIATa, OOJIKH BO
paMoTO, OrpaHIYEHa MOJBUKHOCT Ha paKaTa ! Ap.

He3aBucHO ce BpmIm XUPYPIIKM TpPEeTMaH Ha NPUMapHHOT TYMOp BO JojKaTa H
MaTepHjalioT 3a aHaln3a ce mpaka BO MHCTUTYTOT 3a MATOJONIKA aHATOMHja WM BO Apyra
JUIEeHIMpaHa JadopaTopuja 3a NaTOXUCTOJOMIKA i HIMYHOXHCTOXEMHUCKa aHAJIH3a.

JIOKOpEernOHATTHHOT U CHCTEMCKHOT TPETMaH Ha OBHE IANUEHTH € BO COIVIACHOCT CO
BeKe YCBOCHHUTE MpEIopaKy 3a TPeTMaH Ha MalieHTH CO pak Ha jiojKaTa.

3a aHamm3a BO CTyAWjaTa ce 3eMaaT WCKIYYMBO pe3yiaTaTH JOOWEHH Off
MATOXHMCTONIONIKA aHAJIM3a Ha JKIIe3[ja CTpaskap M Off TATOXUCTOJOMIKA H IMYHOXHCTOXEMHUCKA
aHa/IM3a Ha IPAMapHUOT TYMOP.

Pesynrature op cexoj noeguHedyeH NalMeHT HeMa f1a ce 00jaByBaaT IOEJUHEYHO, TYKY
KaKo 30MpHa aHalln3a Ha CUTE MAlMeHTH BO CTYjaTa.

Bo xoj 6uso gen of cTyaujaTa Ma@eHTOT MOKe Ja ce OTKaxe 0e3 HUKaKBU MOCIIEeUII
3a HETOBOTO 3/IpaBje U MOHATAMOIITHOTO JIEKYBaE.
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IX. 2. ®opmyaap 3a nonoJIHyBame

Kapuunom Ha nojka

Tymop: HelnannaOusieH najunabuieH
Knunnuku npernen:

l'onmemuna HaTyMOp ___ MM

Jlokanwmja: 'l J1 M I'™M I
AxcunapHa jaMa (KJITMHAYKH ) - +

[Tocroewe Ha gpyru Jie3uu: HEMa nvma (b M)

Ilynknuja (TeHKoHUrJIeHa): I I i v \%

Kop ouoncuja: DCIS LCIS DCI LCI

Yarpaconorpacguja

Yarpaconorpacuja: BUPAIIC 0 1 2 3 4 5 6

I'onemuna Ha TyMOp: MM
ITocroewme Ha APYTH JE3UH: HE na (b M)
JIumcHY ja3nu Bo akcunara: HEMa uMma HEIIPOMEHETHU

nMa MpoOMEHCTHU

Mawmorpadmuja:
Mamorpacpuja BUPATIC: 0 1 2 3 5 6
[Tocroewe Ha Ipyru Jie3uu: HEMa mma (b M)

AxcunapHna jama (Mamorpagckn) -

HMPU:
HMPU BUPANC: 0 1 2 3 5 6
ITocroewme Ha APYTH JE3UH: HEMa mvma (b M)

Axcunapna jama (HMPH) -

o
...
an
N
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IIpenopaxa:

Pagukanna macrekromuja Xancren
Pagukanna macrekromuja Mannen +AJTH]L
Macrextomuja co CJIH/

Macrekromuja co CIHI+AJTH/
CCM+AJTHI+npore3a
C+HCM+AJIHI+npore3a
CCM+CJ/IHO+npoTe3a
C+HCM+CJIH+npore3a
CCM+CJIIHO+AJTH/I+npore3a

. C+HCM+CIIHO+AJH/I+npore3a

. MacTekToMuja CHMILICKC

. Keagpanrexkromuja+AJTH]I

. Keagpanrexkromuja co CIH/

. Keagpanrekromuja co CJIHI+AJH]

. TymopekToMuja Ha 1Ba TYMOpa BO JIBeTe TOjKH
. TymopekToMuja Ha 1Ba TYMOpa BO HCTa J0jKa
. Tymop

. TymopekTomuja co xumna

. JH]I

. CJIHI

. PeBm3nja

. EKnu3nja Ha 1oKkanHa MeTtacrasa

. MHuu3mja Ha ancuec Ha 1ojka

N
\/
N
N

XucroJorgja:

PTNM=pT__ G__pN pM CTaAuyM ___

Xucronoruja:DCIS LCIS DCI LCI JPyTO

Tymop: _ mm

Jlumdnm jazmu: SLND - + W3BAJICHU:
MO3UTHUBHU:

HNmyHoxucroxemuja:

ErR - + ++ +++

PrR - + ++ +++

HER-2 - + ++ (FISH - +)

Ki-67___ p53 - +
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Hecakanu nojaBm: NPHUCYTHO
OTCYTHO

HNuTpaonepaTuBHo

1. Kpsapemwe

2. Jle3uja Ha BeHa akcuiIapuc

Henocpenno no onepanuja (pan nocronepaTuBeH Nepuoy)

A.

OO NA LA W

XeMaToM JIOKaJTHO

Cepom

Nudeknyja Ha onepaTuBHaTa paHa

Bonka Bo ma3zyBHaTa jama

CeH30pHU J1€31H HA HA/IJTAaKTALIATa

boaka Bo pamoTo

MoTopHu ncnaayu Ha pakarta (TpaH3UTOPHH)
MoTopHu ncnaay Ha pakarta (MOfONTrOTPajHN)
OToK Ha pakarta

IomounexHn, TpajHu NPOMEHH

NS

Bbonka Bo ma3yBHarTa jama
CeH30pHU J1€31H HA HAJJTAaKTALIATa
boaka Bo pamoTo
MoTopHu ncnaay Ha pakarta (MOfONTrOTPajHN)
OToK Ha pakarta

a. IIaka

0. IIaKa ¥ IO/JIaKTHUIla

1. IIaKa, OJIaKTHUIA U HAJJIaKTUIa
OToK Ha pakarta

a. Osar
0. cpeneH
I[. TOJeM
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IX. 3. Kparenkn

BRCA1, MyTanuja Ha reHl KOM yCIIOBYBaaT IM0jaBa Ha MAJIMTHOM Ha Ji0jKa

BRCA2

CA 15-3 Tymopcku Mapkep 3a fojka

CCRY, TyMopcku 1eTEpMUHATOPHU FEHU

CXXR4,

MIBI

CEA Onut TYMOPCKM MapKep

CK19 Hutokepatunun 19

CT Kowmnjyrepusupana romorpaduja

DNK = | Jle30KcupuOOHYKJIEMHCKA KUCEIMHA

DNA

EGFR Epidermal grow factor = Enupmepmannu ¢akTopum Ha pacT Ha
TYMOPOT

ER (o, B) Ectporencku penentop (o, )

HER-2 (human epidermal grow factor receptor 2) peuenTop (nmpoteuH) Ha
NOBpIIIMHATA Ha KJIeTKaTa Kopupan of redH HER-2 (ERBB2 gen).
Enen on ¢akropure Ha pact Ha TymopoT (EGFR). CunoHMM™:
HER-2/neu; c-erbB-2; p185 HER-2.

Ki-67 KJIETOYEH NMPOTENH KogupaH ofi reHot MKI-67

LVI JInmcoBackynapHa MHBa3uja

NMRI HyxkieapHa MarseTHa pe3oHaHIa

NSLD Non sentinel lymph node detection = perekiuja Ha HexXie3fa
cTpaxap

OSNA One step nucleic acid amplification = MeToma 3a feTeknuja Ha
aMIuindukanmja

p53 Tymop-cynpecopcku rexn

PR (A, B) ITporecreponcku penentop (A, B)

RNK = | PuOoHykileMHCKa KUCENUHA

RNA

SLND Sentinel lymph node detection = [leTekiuja Ha KJe3f1a cTpasxkap

SPECT Single photon emission computerized tomography = KomOunupana
raMa-KamMepa u KOMIjyTepu3npana ToMorpaduja

VEGF-C Vascular growt factor C = Tymopcku ¢akTop Ha pacT Ha KpPBHHU
caJloBU

Vital  blue | Tum Ha cuHa Goja

dye
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X. Kopemanmmonen MaTpukc

Mefyce6Ho BnmjaHue Ha akTopu MeryceOe, U3pa3eHO NMPEKy BPEJHOCT Ha
uHJeKC Ha Kopenanuja (r)
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Kopenanuonen maTpukc Bo KOHTposHa rpyna (81);

Mapkupanu BpegHocTu ce curaugukanTam co p<0,05

Bapujabna 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 (11 |12 |13 |14 |15 (16 |17 |18 |19 |20 |21 |22 |23
1.Bo3pact .

1,00 -0,09 -0,03 0,15 -0,13 0,05 0,07 -0,06 0,05 0,22 0,12 0,07 0,10 0,06 0,18 0,25 0,04 -0,15 -0,16 0.14 -0,13 -0,14 -0,13
2.KBaJJpaHT .

-0,09 1,00 0,04 -0,16 0,04 -0,08 -0,10 0,26 -0,02 -0,06 -0,10 -0,10 -0,07 0,02 -0,22 0,09 -0,01 -0,11 -0,05 0.07 0,05 -0,06 -0,13
3. KJIMHUYKHA .

-0,03 0,04 1,00 0,25 0,09 -0,06 0,04 0,17 -0,28 0,09 -0,03 0,04 0,05 0,10 0,09 0,04 -0,00 -0,02 -0,05 0.15 0,10 0,06 0,13
aKcuia :
4. TYMOp MM

0,15 -0,16 0,25 1,00 -0,12 0,28 0,29 -0,11 -0,03 0,80 0,30 0,29 0,29 0,21 0,72 0,25 0,10 0,02 0,03 0,04 0,03 0,06 0,36
5.m3BageHNn

-0,13 0,04 0,09 -0,12 1,00 0,18 0,12 0,63 0,03 -0,14 0,14 0,12 0,16 0,10 0,01 -0,31 -0,17 0,19 0,14 0,24 0,14 0,11 0,16
JIU.KI1E3]1U
6.1103UTHBHU ]

0,05 -0,08 -0,06 0,28 0,18 1,00 0,82 0,06 -0,04 0,29 0,82 0,82 0,89 0,26 0,64 -0,02 -0,21 0,09 -0,03 0.08 0,21 0,12 0,49
JU.KJEe3[1 '
7.m03UuTHBHA -

0,07 -0,10 0,04 0,29 0,12 0,82 1,00 -0,01 0,03 0,33 0,92 1,00 0,95 0,27 0,69 0,03 -0,12 -0,01 -0,13 0.03 0,18 0,04 0,52
aKcuia '
8.u3Bajienu ox1 BpB

-0,06 0,26 0,17 -0,11 0,63 0,06 -0,01 1,00 -0,02 -0,16 0,03 -0,01 0,03 -0,05 -0,10 -0,16 -0,22 0,10 0,10 0,06 0,14 0,23 0,05
9.xucronoruja

0,05 -0,02 -0,28 -0,03 0,03 -0,04 0,03 -0,02 1,00 0,18 0,06 0,03 -0,02 -0,13 0,03 -0,00 0,01 -0,07 0,03 0,01 -0,10 -0,06 -0,14
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Kopenannonen maTpukc Bo KonTposHa rpyna (81); Mapkupanu BpegHocTu ce curangukanTam co p<0,05
Bapwnjabna 1 2 3 4 5 |6 7 8 9 10 |11 |12 (13 |14 (15 |16 (17 |18 |19 |20 |21 |22 |23
10. pT

0,22 -0,06 0,09 0,80 -0,14 0,29 0,33 -0,16 0,18 1,00 0,31 0,33 0,32 0,27 0,77 0,28 0,10 -0,03 -0,01 0,05 -0,01 0,04 0,33
11. pN

0,12 -0,10 -0,03 0,30 0,14 0,82 0,92 0,03 0,06 0,31 1,00 0,92 0,89 0,24 0,68 0,05 -0,16 0,04 -0,01 -0,06 0,23 0,06 0,42
12. N1

0,07 -0,10 0,04 0,29 0,12 0,82 1,00 -0,01 0,03 0,33 0,92 1,00 0,95 0,27 0,69 0,03 -0,12 -0,01 -0,13 -0,03 0,18 0,04 0,52
13. camo N1

0,10 -0,07 0,05 0,29 0,16 0,89 0,95 0,03 -0,02 0,32 0,89 0,95 1,00 0,30 0,67 -0,02 -0,18 0,03 -0,08 -0,02 0,21 0,07 0,51
14.G

0,06 0,02 0,10 0,21 0,10 0,26 0,27 -0,05 -0,13 0,27 0,24 0,27 0,30 1,00 0,35 -0,16 -0,04 0,16 0,18 0,05 0,08 0,27 0,27
15. Craguym

0,18 -0,22 0,09 0,72 0,01 0,64 0,69 -0,10 0,03 0,77 0,68 0,69 0,67 0,35 1,00 0,16 0,02 0,08 0,02 0,08 0,04 0,08 0,48
16. ER

0,25 0,09 0,04 0,25 -0,31 -0,02 0,03 -0,16 -0,00 0,28 0,05 0,03 -0,02 -0,16 0,16 1,00 0,55 -0,69 -0,51 -0,43 -0,34 -0,71 -0,06
17. PR

0,04 -0,01 -0,00 0,10 -0,17 -0,21 -0,12 -0,22 0,01 0,10 -0,16 -0,12 -0,18 -0,04 0,02 0,55 1,00 -0,37 -0,33 -0,20 -0,33 -0,53 -0,22
18. Ki67%

-0,15 -0,11 -0,02 0,02 0,19 0,09 -0,01 0,10 -0,07 -0,03 0,04 -0,01 0,03 0,16 0,08 -0,69 -0,37 1,00 0,82 0,46 0,30 0,74 0,10
19. Ki67

-0,16 -0,05 -0,05 0,03 0,14 -0,03 -0,13 0,10 0,03 -0,01 -0,01 -0,13 -0,08 0,18 0,02 -0,51 -0,33 0,82 1,00 0,35 0,17 0,56 -0,03
20. p53

-0,14 -0,07 -0,15 0,04 0,24 -0,08 -0,03 0,06 0,01 0,05 -0,06 -0,03 -0,02 0,05 0,08 -0,43 -0,20 0,46 0,35 1,00 0,17 0,45 0,17
21. HER2

-0,13 0,05 0,10 0,03 0,14 0,21 0,18 0,14 -0,10 -0,01 0,23 0,18 0,21 0,08 0,04 -0,34 -0,33 0,30 0,17 0,17 1,00 0,46 0,28
22, 'eHoTun

-0,14 -0,06 0,06 0,06 0,11 0,12 0,04 0,23 -0,06 0,04 0,06 0,04 0,07 0,27 0,08 -0,71 -0,53 0,74 0,56 0,45 0,46 1,00 0,22
23. JIu. uuBasyj

-0,13 -0,13 0,13 0,36 0,16 0,49 0,52 0,05 -0,14 0,33 0,42 0,52 0,51 0,27 0,48 -0,06 -0,22 0,10 -0,03 0,17 0,28 0,22 1,00
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Kopenanunonen marpukc Bo tect (CJIH/I) rpyna (80); Mapxkupanu BpeaHocTn ce curauukanTau co p<0,05

Bapujatna 1 2 3 4 5 6 |7 8 9 10 |11 |12 |13 |14 (15 (16 (17 |18 |19 |20 |21 |22 |23 |24 |25

1.Bo3pact
1,00 0,25 -0,16 -0,05 0,21 -0,13 -0,19 -0,15 -0,15 0,01 0,08 0,09 -0,16 0,04 0,09 -0,10 -0,13 0,21 0,07 -0,28 -0,27 0,02 0,13 -0,37 0,07

2. KBajipaHT
0,25 1,00 0,04 -0,04 0,18 -0,05 -0,14 0,17 -0,01 0,14 0,13 0,13 0,14 -0,03 0,06 0,00 0,03 0,06 -0,13 0,02 0,05 0,03 0,10 -0,08 0,02

3. KIIMHNYKHA

-0,16 0,04 1,00 0,02 -0,08 0,09 0,12 -0,14 0,09 -0,07 -0,06 -0,13 -0,20 -0,12 -0,04 -0,12 -0,14 0,12 0,08 0,00 0,06 -0,14 -0,09 -0,09 0,12
akcumia
4.craTmyHa

-0,05 -0,04 0,02 1,00 0,16 0,94 0,62 -0,20 0,63 0,13 0,04 0,16 -0,20 -0,02 0,05 0,01 -0,10 0,15 0,19 -0,05 -0,05 0,12 -0,01 -0,16 0,14
Kamepa
S.nmpuka3 no h

0,21 0,18 -0,08 0,16 1,00 0,13 0,07 0,14 0,07 0,10 0,17 0,18 0,01 -0,00 0,12 0,08 0,11 0,07 -0,05 -0,10 -0,07 -0,01 0,06 -0,10 0,10
6.pauna conpa

'p H -0,13 -0,05 0,09 0,94 0,13 1,00 0,72 -0,19 0,74 0,12 0,04 0,09 -0,18 -0,04 0,00 0,00 -0,12 0,18 0,21 -0,02 -0,04 0,09 -0,07 -0,14 0,14

7.METUIICHCKO

-0,19 -0,14 0,12 0,62 0,07 0,72 1,00 -0,20 0,81 0,10 0,01 0,03 -0,15 -0,11 -0,04 0,04 -0,07 0,23 0,21 -0,03 -0,11 0,08 0,07 -0,12 0,15
CUHO
8. Tymop Mm

-0,15 0,17 -0,14 -0,20 0,14 -0,19 -0,20 1,00 -0,10 0,20 0,32 0,05 0,60 0,16 0,21 0,11 0,52 -0,22 -0,16 0,13 0,23 0,11 -0,01 0,22 0,01
9.m3Bafgeran CJIH]Y

-0,15 -0,01 0,09 0,63 0,07 0,74 0,81 -0,10 1,00 0,24 0,15 0,03 -0,06 0,05 0,08 0,02 0,05 0,26 0,28 -0,11 -0,14 0,06 0,04 -0,17 0,19
JIA.KJIE31
10.1mo3uTHBHI

0,01 0,14 -0,07 0,13 0,10 0,12 0,10 0,20 0,24 1,00 0,90 0,04 0,22 0,74 0,86 0,25 0,66 0,20 0,04 -0,17 -0,09 0,12 0,13 -0,13 0,32
CJIH]I nu.xme3nn
11.mo3uTNBHA

0,08 0,13 -0,06 0,04 0,17 0,04 0,01 0,32 0,15 0,90 1,00 0,05 0,25 0,73 0,94 0,22 0,68 0,20 0,02 -0,16 -0,04 0,11 0,21 -0,13 0,26
aKcuia
12.xucronoruja

0,09 0,13 -0,13 0,16 0,18 0,09 0,03 0,05 0,03 0,04 0,05 1,00 0,19 -0,00 0,06 -0,15 0,10 0,02 -0,02 -0,12 -0,15 0,19 -0,05 -0,01 -0,03
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Kopenanunonen marpukc Bo tect (CJIH/I) rpyna (80); Mapxkupanu BpeaHocTn ce curauukanTau co p<0,05
Bapujatna 1 2 3 4 5 6 |7 8 9 10 (11 |12 (13 |14 |15 |16 |17 (18 |19 [20 |21 |22 |23 |24 |25
13.pT

-0,16 0,14 -0,20 -0,20 0,01 -0,18 -0,15 0,60 -0,06 0,22 0,25 0,19 1,00 0,24 0,20 0,37 0,59 -0,14 -0,13 0,21 0,29 0,18 0,19 0,33 0,10
14. pN

0,04 -0,03 -0,12 -0,02 -0,00 -0,04 -0,11 0,16 0,05 0,74 0,73 -0,00 0,24 1,00 0,77 0,25 0,73 0,11 0,01 -0,13 -0,02 0,06 0,09 -0,04 0,50
15. N1

0,09 0,06 -0,04 0,05 0,12 0,00 -0,04 0,21 0,08 0,86 0,94 0,06 0,20 0,77 1,00 0,23 0,66 0,18 0,05 -0,14 -0,03 0,07 0,26 -0,09 0,30
16.G

-0,10 0,00 -0,12 0,01 0,08 0,00 0,04 0,11 0,02 0,25 0,22 -0,15 0,37 0,25 0,23 1,00 0,37 -0,23 -0,29 0,38 0,43 0,23 0,16 0,43 0,23
17. Craguym

-0,13 0,03 -0,14 -0,10 0,11 -0,12 -0,07 0,52 0,05 0,66 0,68 0,10 0,59 0,73 0,66 0,37 1,00 -0,03 -0,05 0,02 0,15 0,14 0,04 0,17 0,44
18. ER

0,21 0,06 0,12 0,15 0,07 0,18 0,23 -0,22 0,26 0,20 0,20 0,02 -0,14 0,11 0,18 -0,23 -0,03 1,00 0,76 -0,31 -0,31 -0,32 0,01 -0,78 0,03
19. PR

0,07 -0,13 0,08 0,19 -0,05 0,21 0,21 -0,16 0,28 0,04 0,02 -0,02 -0,13 0,01 0,05 -0,29 -0,05 0,76 1,00 -0,37 -0,40 -0,36 -0,07 -0,67 -0,02
20. Ki67%

-0,28 0,02 0,00 -0,05 -0,10 -0,02 -0,03 0,13 -0,11 -0,17 -0,16 -0,12 0,21 -0,13 -0,14 0,38 0,02 -0,31 -0,37 1,00 0,86 0,40 -0,09 0,63 -0,08
21. Ki67

-0,27 0,05 0,06 -0,05 -0,07 -0,04 -0,11 0,23 -0,14 -0,09 -0,04 -0,15 0,29 -0,02 -0,03 0,43 0,15 -0,31 -0,40 0,86 1,00 0,29 0,02 0,63 0,05
22. p53

0,02 0,03 -0,14 0,12 -0,01 0,09 0,08 0,11 0,06 0,12 0,11 0,19 0,18 0,06 0,07 0,23 0,14 -0,32 -0,36 0,40 0,29 1,00 0,11 0,38 -0,10
23. HER2

0,13 0,10 -0,09 -0,01 0,06 -0,07 0,07 -0,01 0,04 0,13 0,21 -0,05 0,19 0,09 0,26 0,16 0,04 0,01 -0,07 -0,09 0,02 0,11 1,00 0,11 -0,01
24. T'enotun

-0,37 -0,08 -0,09 -0,16 -0,10 -0,14 -0,12 0,22 -0,17 -0,13 -0,13 -0,01 0,33 -0,04 -0,09 0,43 0,17 -0,78 -0,67 0,63 0,63 0,38 0,11 1,00 0,01
25. JIn. nnBasmyj

0,07 0,02 0,12 0,14 0,10 0,14 0,15 0,01 0,19 0,32 0,26 -0,03 0,10 0,50 0,30 0,23 0,44 0,03 -0,02 -0,08 0,05 -0,10 -0,01 0,01 1,00
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