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Χαιρετισμός προέδρου ΕΧΕΜ
Αγαπητά μέλη,

Δ ι α ν ύ ο ν τ α ς 
Τις Άγιες Ημέρες 
Της Μεγάλης 
Εβδομάδας, δε 
θα μπορούσα-
με να σας προ-

σφέρουμε καλύτερο δώρο, από το 
πολύ ενδιαφέρον 30ο Τεύχος του 
Διαδικτυακού μας περιοδικού. 

Με τη σταθερή επιμέλεια των 
υπευθύνων σύνταξης, του κου  
Κορωνάρχη και της κας Μανίκα, 
αλλά και τα σπουδαία άρθρα των 
εξαιρετικών συνάδελφων μας, σί-
γουρα το Πασχαλινό Τεύχος θα 

σας προσφέρει σπουδαίες πλη-
ροφορίες για ποικίλα θέματα που 
αφορούν τις παθήσεις του μαστού. 
Τους ευχαριστούμε όλους θερμά 
για το χρόνο που αφιερώνουν για 
να μας παρέχουν γνώση, εμπειρία 
και σύγχρονες ιδέες που θα βοη-
θήσουν τον καθένα από εμάς να 
εμπλουτίσουμε τα δεδομένα μας. 

Εύχομαι ολόψυχα, Καλή Ανά-
σταση Ψυχική και Πνευματική, με 
Υγεία, Ευημερία και Ελπίδα! Καλό 
Πάσχα σε όλους! 

 

Ο Πρόεδρος
Βασίλης Βενιζέλος
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ΝΕΑΤα της

Αγαπητά μέλη της ΕΧΕΜ 

Με ιδιαίτερη χαρά σας πα-
ρουσιάζουμε καθώς τελει-
ώνει το καλοκαίρι το τελευ-
ταίο τεύχος των ΝΕΩΝ της
Εταιρίας μας. Νομίζω ότι και
σε αυτό το τεύχος θα βρείτε
αρκετά ενδιαφέρουσα αρ-
θρογραφία για θέματα τα
οποία αφορούν στις παθή-
σεις του μαστού. Θα ήθελα

ιδιαίτερα να ευχαριστήσω την κυρία Κορνηλία Ανα-
στασάκου, η οποία από αυτό το μήνα αποχωρεί
από Υπεύθυνη Σύνταξης λόγω ιδιαίτερα βεβαρυμ-
μένων προσωπικών υποχρεώσεων. Είναι αλήθεια
ότι η κ. Αναστασάκου συνέβαλε σημαντικά στη
δημιουργία και την υλοποίηση αυτού του στόχου
από το 2017, δηλαδή στην κυκλοφορία ενός απόλυτα
ανανεωμένου και σύγχρονου περιοδικού και μέσα
από αυτό το γράμμα θα ήθελα να την ευχαριστήσω
και προσωπικά, από καρδιάς, για την τόσο πρόθυμη
και ουσιαστική της συμμετοχή . Είμαι βέβαιος ότι
θα είναι κοντά μας στο μέλλον όχι μόνο για το ιν-
τερνετικό περιοδικό αλλά και για όλες τις δραστη-
ριότητες της Εταιρίας μας. 
Όσον αφορά στο τρίμηνο Σεπτεμβρίου - Δεκεμβρίου
2018, θα ήθελα να σας ενημερώσω ότι θα υπάρχει
μία πληθώρα εκπαιδευτικών δραστηριοτήτων. Κα-
ταρχήν μέσα στον Σεπτέμβριο θα κυκλοφορήσει
το πρόγραμμα των Εκπαιδευτικών Μαθημάτων το
οποίο θα αναρτηθεί στην Ιστοσελίδα μας www.
exem2000.gr . Το Νοέμβριο, το Πανελλήνιο Συνέδριό

μας,  για πρώτη φορά θα γίνει τριήμερο και έχει
λάβει 23 μόρια συνεχιζόμενης εκπαίδευσης από
τον ΠΙΣ προσβλέποντας τουλάχιστον στην ίδια επι-
τυχία που είχε το περσινό συνέδριο υπό την
προεδρία του κ. Ξεπαπαδάκη. 
Επίσης, για πρώτη φορά διοργανώνουμε Εκπαι-
δευτικό Σεμινάριο « Hands on » στη χειρουργική
του μαστού το οποίο θα πραγματοποιηθεί στις
15- 16 Δεκεμβρίου σε συνεργασία με την ELPEN.
Θα υπάρχει περιορισμένος  αριθμός  συμμετεχόντων
και απευθύνεται κυρίως στους νέους συναδέλφους
οι οποίοι έχουν τελειώσει μόλις την ειδικότητα και
ενδιαφέρονται για την εξειδικευμένη Χειρουργική
του μαστού. Οι εκπαιδευτές θα είναι καταξιωμένοι
συνάδελφοι χειρουργοί  μαστού και θεωρώ ότι και
αυτό αποτελεί μία πρωτοπορία του Δ.Σ της εταιρίας.
Πρόεδρος αυτού του διήμερου θα είναι ο Αναπλη-
ρωτής  Καθηγητής  Χειρουργικής  κ. Μιχάλης Κοντός
και νομίζω ότι αυτό προεξοφλεί την επιτυχία του
επιστημονικού προγράμματος.
Τέλος θα ήθελα  να σας παρακαλέσω  να συμμετέχετε
ενεργά με την αποστολή εργασιών για το Πανελλήνιο
Συνέδριο μας του οποίου η θεματολογία είμαι σί-
γουρος ότι ανταποκρίνεται σε όλες τις απαιτήσεις
των μελών μας. 
Σας εύχομαι καλό Φθινόπωρο και stay tuned  με τα
«ΝΕΑ ΤΗΣ ΕΧΕΜ ».

Με φιλικούς χαιρετισμούς 

Βασίλης Βενιζέλος 
Πρόεδρος ΕΧΕΜ 
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ΝΕΑΤα

ΕΧΕΜ
της

Αγαπητά Μέλη της ΕΧΕΜ,
αγαπητοί Συνάδελφοι,

Το 5ο τεύχος του Περιο-
δικού μας έρχεται στο τέ-
λος των διακοπών για τους
περισσότερους. Το τεύχος
αυτό φιλοξενεί ενδιαφέ-
ροντα νομίζω άρθρα για
την καθημερινή και μελ-
λοντική πρακτική της μα-
στολογίας και χειρουργι-
κής του μαστού: Τα πο-
λυαναμενόμενα αποτε-

λέσματα της μελέτης TAILORx σχετικά με τις ομάδες
κινδύνου του Oncotype DX και το όφελος της χη-
μειοθεραπείας, το σύγχρονο θέμα της ανοσοθε-
ραπείας στον καρκίνο του μαστού καθώς και ένα
άρθρο για τη χρησιμότητα, τις ενδείξεις και τα όρια
της μαγνητικής μαστογραφίας. Επίσης στο τεύχος

αυτό υπάρχει επισκόπηση για τον καρκίνο του μα-
στού στον άνδρα και τέλος αναλύεται το φλέγον
θέμα της διατροφής και του ρόλου της στον καρκίνο
του μαστού. 

Με το παρόν τεύχος ολοκληρώνεται για μένα ένας
κύκλος ως Υπεύθυνης Σύνταξης στο Περιοδικό της
ΕΧΕΜ. Τη θέση αυτή ανέλαβα με χαρά και η συ-
νεργασία με τους εμπλεκόμενους συναδέλφους
μου προσέφερε ιδιαίτερη ευχαρίστηση. Λόγω όμως
αυξημένων οικογενειακών υποχρεώσεων από μέ-
ρους μου στο άμεσα επόμενο χρονικό διάστημα,
πιστεύω ότι θα είναι βέλτιστο να συνεχίσει το εν-
διαφέρον αυτό εγχείρημα κάποιος άλλος συνά-
δελφος. Η προσπάθεια της Συντακτικής Επιτροπής
και η δική μου ήταν με τη βοήθεια του Διοικητικού
Συμβουλίου και ιδιαίτερα του Προέδρου της ΕΧΕΜ
κυρίου Βασίλη Βενιζέλου να βάλουμε στις ράγες
εκ νέου ένα περιοδικό με ευρεία κυκλοφορία που
να προσφέρει ένα βήμα στη διεπιστημονική αν-

ταλλαγή πληροφοριών και απόψεων στη μαστολογία
και χειρουργική του μαστού. Θέλω να πιστεύω ότι
εν πολλοίς πετύχαμε το στόχο αυτό, παραμένει
όμως πάντα πεποίθησή μου ότι το Περιοδικό έχει
πολύ μεγαλύτερες δυνατότητες στο μέλλον.

Στο σημείο αυτό θα ήθελα ειλικρινά να ευχαριστήσω
τη Συντακτική Επιτροπή, το Διοικητικό Συμβούλιο
και ιδιαίτερα τον Πρόεδρο της ΕΧΕΜ κύριο Βενιζέλο
για την εμπιστοσύνη και τη βοήθειά τους. Επίσης
θα ήθελα να ευχαριστήσω θερμά όλους τους συγ-
γραφείς που συνετέλεσαν στη δημιουργία του Πε-
ριοδικού και να ευχηθώ καλή επιτυχία στους συ-
ναδέλφους που θα συνεχίσουν αυτήν την προ-
σπάθεια.

Καλό Φθινόπωρο σε όλους μας,

Η Υπεύθυνη Σύνταξης του Περιοδικού
Κορνηλία Αναστασάκου 

Μήνυμα από την υπεύθυνη Σύνταξης

ΕΧΕΜ
Χαιρετισμός Προέδρου ΕΧΕΜ

Καλή 
Ανάσταση!
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Αγαπητοί συνάδελφοι,

Είμαστε στην ευχάριστη 
θέση να σας καλωσορί-
σουμε στο 30ο τεύχος 

του ηλεκτρονικού περιοδικού 
της Ελληνικής Χειρουργικής 
Εταιρείας Μαστού και  θα 
θέλαμε να ευχαριστήσουμε 
τους συναδέλφους όλων των 
ειδικοτήτων για την ανταπό-
κριση στην πρόσκληση και 

την συγγραφή των πολύ ενδιαφερόντων επιστημονικών 
θεμάτων που θα διαβάσετε.

Πριν ένα μήνα ολοκληρώθηκαν οι εργασίες του καθι-
ερωμένου 19ου διεθνούς συνεδρίου “St. Gallen Breast 
Cancer Conference”, που οργανώνεται κάθε δύο χρόνια 
στην Αυστρία (Βιέννη) και αξίζει να σημειώσουμε ότι η 
χώρα μας κατείχε από τις πιο υψηλές θέσεις σε αριθμό 
συμμετεχόντων. Στα επόμενα τεύχη θα έχουμε την ευκαι-
ρία να αναπτύξουμε κάποια από τα θέματα που συζητή-
θηκαν και τις μελέτες που τρέχουν.

Στο παρόν τεύχος, στο πρώτο άρθρο ο κ. Ιωάννης 
Φύσσας, Χειρουργός Μαστού Διευθυντής της Β’ Κλινικής 
Μαστού στο Metropolitan General και Δ/ντής Τμήματος 
Μαστού στο Διαγνωστικό Κέντρο “Πρόληψις” μας ανα-
πτύσσει το σημαντικό ρόλο του χειρουργού μαστού στην 
αντιμετώπιση των ασθενών με καρκίνο του μαστού που 
ακολουθούν την οδό της προεγχειρητικής συστηματικής 
θεραπείας (NST), σε όλες τις φάσεις της θεραπείας τους. 
Μετά από NST, οι χειρουργικές επεμβάσεις τόσο στο μα-
στό όσο και τη μασχάλη είναι πράγματι λιγότερο απαι-
τητικές και με μικρότερη νοσηρότητα για την ασθενή; 
Η πλήρης παθολογοανατομική απόκριση (pCR) μπορεί 
να προβλεφθεί με τις καθιερωμένες απεικονιστικές με-
θόδους ώστε το χειρουργείο να έχει μικρότερη έκταση; 
Μπορεί σήμερα  να παραλειφθεί τελείως ακόμα και η 
επέμβαση κλιπεκτομής σε ορισμένους υποτύπους; 

Στο δεύτερο άρθρο ο κ. Σπύρος Λαζάρου, Ακτινοδια-
γνώστης, ειδικός Απεικονιστής Μαστού και Ιδρυτικό Μέ-
λος της Ελληνικής Εταιρείας Απεικόνισης Μαστού μας 
αναπτύσσει την τεχνική των Αυτόματων Τρισδιάστατων 
Υπέρηχων Μαστού (ABUS). Στο άρθρο αναλύονται οι εν-
δείξεις της μεθόδου στην κλινική πράξη, τα πλεονεκτήμα-
τα έναντι της καθιερωμένης πρακτικής με το χειροκίνητο 

υπερηχογράφημα, ενώ γίνε-
ται αναφορά και στην τεχνική 
εφαρμογής της, την καμπύλη 
εκμάθησης και στα πιθανά 
artifacts. Το άρθρο ολοκλη-
ρώνεται με παραδείγματα 
από την προσωπική εμπειρία 
του συγγραφέα.

Στο τρίτο άρθρο ο κ. Αθα-
νάσιος Δημόπουλος Ακτινο-
θεραπευτής Ογκολόγος Δι-
ευθυντής Συντονιστής του Κέντρου Ακτινοθεραπευτικής 
Ογκολογίας στο Metropolitan Hospital, μας αναπτύσσει 
το θέμα Ακτινοθεραπεία έναντι Ορμονοθεραπείας, σε 
ασθενείς με πρώιμο διηθητικό καρκίνο του μαστού ή 
Ductal Carcinoma In Situ (DCIS) χαμηλού κινδύνου που 
αντιμετωπίζονται με χειρουργική επέμβαση διατήρησης 
του μαστού. Τελικά σήμερα υπάρχει ομάδα ασθενών χα-
μηλού κινδύνου υποτροπής που να μπορεί να αποφύγει 
την Ακτινοβολία με ογκολογική ασφάλεια; Η Ορμονοθε-
ραπεία μπορεί να αντικαταστήσει την Ακτινοθεραπεία σε 
αυτή την ομάδα ασθενών; 

Το τέταρτο και εξαιρετικά ενδιαφέρον άρθρο επιμελή-
θηκε η κα Όλγα Κουρούκλη Ειδικευόμενη Παθολογικής 
Ανατομικής στο Γ.Ν.Α. «Ευαγγελισμός» και Υποψήφια 
Διδάκτωρ Πανεπιστημίου Πατρών, υπό την επίβλεψη της 
κας Ελένης Κουρέα, Καθηγήτρια Παθολογικής Ανατομι-
κής στο Τμήμα Ιατρικής του Πανεπιστημίου Πατρών και 
Πρόεδρο της Ελληνικής Εταιρείας Παθολογικής Ανατομι-
κής. Το άρθρο αφορά τα Τumor-infiltrating lymphocytes 
(TILs) στην παθολογοανατομική διάγνωση. Ένας βιο-
δείκτης στον καρκίνο του μαστού πολύ σημαντικός, με 
προγνωστική και προβλεπτική αξία, ιδιαίτερα στον triple 
negative breast cancer. Στο άρθρο γίνεται και αναφορά 
στην μεθοδολογία της αξιολόγησης και ποσοτικοποίησης 
των TILs. Γιατί όμως δεν έχει καθιερωθεί ακόμα στην κλι-
νική πράξη;  Έχει προγνωστική και προβλεπτική αξία για 
όλους τους υποτύπους καρκίνου μαστού και ποιο ρόλο 
μπορεί να έχει στην αποκλιμάκωση της θεραπείας; 

Σας ευχόμαστε καλή ανάγνωση και Καλό Πάσχα σε σας 
και τις οικογένειές σας!

Δημήτρης Κορωνάρχης                             Κατερίνα Μανίκα

Χαιρετισμός των υπευθύνων Σύνταξης, 
Δημήτριου Κορωνάρχη και Αικατερίνης Μανίκα  
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Γιάννης Π. Φύσσας MD PhD
Ειδικός Χειρουργός Mαστού - Μαστολόγος
Διευθυντής  Β΄ Κλινικής Μαστού METROPOLITAN GENERAL
Διευθυντής Κέντρου Μαστού Διαγνωστικού Πρόληψις

Περίπου το 1/3 των ασθενών 
με ΚΜ, αντιμετωπίζονται σή-
μερα με NST, κάτι που παλαι-

ότερα γινόταν μόνο σε ανεγχείρητες 
περιπτώσεις. Μετά την NSABPB-18(1) 
του 1997, η NST εξελίχθηκε, πέρασε 
σε όλες τις κατευθυντήριες οδηγί-
ες και έκτοτε οι ενδείξεις της αυξά-
νονται, το ίδιο και τα θεραπευτικά 
μέσα που χρησιμοποιούνται.

Η Χειρουργική επιστήμη και τέ-
χνη, που επί αιώνες αποτελούσε τον 
ακρογωνιαίο λίθο της Θεραπευτικής 
του ΚΜ, διατηρεί ακόμα σήμερα τον 
πρωτεύοντα ρόλο της, για την πλει-
ονότητα των ασθενών με ΚΜ, είναι 
όμως φανερό ότι παραδίδει τη σκυ-
τάλη της οριστικής θεραπείας των 
πιο δύσκολων περιπτώσεων, σε άλ-
λες, μη χειρουργικές, μεθόδους.

Η ολοένα αυξανόμενη εφαρμογή 
της ΝST οδηγεί σήμερα σε αλλαγή 
του ρόλου της Χειρουργικής, αρχίζο-
ντας από την ελάφρυνση των επεμ-
βάσεων και φθάνοντας έως και την 
πλήρη παράλειψή τους. Σε μετα-α-
νάλυση 52 μελετών από 1999-2016 
αναφέρεται συνολικά ποσοστό pCR 
21%(2). Εν τω μεταξύ οι πρόοδοι της 
Ιατρικής στην αντιμετώπιση συγκε-

κριμένων πιο επιθετικών υπότυπων 
ΚΜ (HER2+ και Triple Negative) ανε-
βάζουν σήμερα την pCR στο 65%.(3) 

Δηλαδή στα 2/3 των ασθενών, συ-
γκεκριμένων ομάδων, που υποβλή-
θηκαν σε ΝS και παρουσιάζουν pCR, 
η χειρουργική του μαστού συνέβαλε 
μόνο στην ακρίβεια της διάγνωσης 
της παθολογοανατομικής απόκρι-
σης του καρκίνου στο μαστό ή τη 
μασχάλη. Συνεπώς τα 2/3 του 1/3 
των ασθενών, δηλ. αυτές που ακο-
λούθησαν την οδό της ΝST και πέ-
τυχαν pCR, ήτοι συνολικά, περίπου 
2 στις 9 γυναίκες (22%) με καρκίνο 
μαστού, θα μπορούσαν θεωρητικά 
να είχαν αποφύγει μια επέμβαση 
στο στήθος τους, εάν γνωρίζαμε ότι 
ο καρκίνος θα είχε εξαφανιστεί. Δε-
δομένου όμως ότι και ένα ποσοστό 
4-11% των γυναικών με pCR μετά 
από ΝSΤ, εμφάνισαν υποτροπή στην 
5ετία(4), είναι δυνατό να προβλεφθεί 
με ακρίβεια η pCR, εάν παραλειφθεί 
τελείως η επέμβαση; 

Ο ρόλος του/της XM πριν, 
κατά και μετά την ΝSΤ. 

Για όσες ασθενείς διαγιγνώσκο-

νται με ΚΜ, ο/η ΧΜ θα συμμετάσχει 
στο Ογκολογικό Συμβούλιο (MDT) 
όπου σε συνδυασμό με την κλινική 
του/της εκτίμηση και τις κατευθυ-
ντήριες οδηγίες κατά περίπτωση, θα 
γίνει η διαλογή των ασθενών που θα 
χρειαστούν ΝSΤ, από τις ασθενείς 
που θα χειρουργηθούν. Για κάθε 
γυναίκα που θα ακολουθήσει το 
δρόμο της ΝSΤ, ο ρόλος του ΧΜ δεν 
τελειώνει εκεί, γιατί σε λίγους μήνες 
θα την χειρουργήσει και θα πρέπει 
να φροντίσει από πριν να κάνει την 
επέμβαση πιο εύκολη και πιο απο-
τελεσματική. Ο ΧΜ καλό θα είναι να 
εμπλακεί στη διαδικασία ακολουθώ-
ντας κάποια βασικά βήματα:  

1. Να επιλέξει το είδος και τον 
αριθμό των clip markers που θα 
μαρκάρουν τον όγκο, πριν τη 
ΝSΤ, εάν επιθυμεί μετά την ολο-
κλήρωση της ΝSΤ να κάνει ο ίδιος 
υπερηχογραφικά εύκολα τον 
εντοπισμό του στο χειρουργείο. 
Προτείνεται ένα 3D clip σήμαν-
σης στο κέντρο του όγκου ή σε 
μεγάλους όγκους, «bracketing» 
με 2, 3 ή 4 clips στις παρυφές του. 
2. Να παρακολουθεί από κοντά 

Ο ρόλος του χειρουργού μαστού (XM)στη 
διεπιστημονική αντιμετώπιση των ασθενών με 

καρκίνο του μαστού (ΚΜ) που ακολουθούν την οδό 
της προεγχειρητικής συστηματικής θεραπείας (NST). 
                    Μπορεί με ασφάλεια να προβλεφθεί η  

   πλήρης παθολογοανατομική απόκριση (pCR) ή 
   ακόμα και να παραλειφθεί τελείως η 
   επέμβαση κλιπεκτομής;
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TNBC = Τριπλά Αρνητικός Καρκίνος Μαστού
*τοπικά υποτροπιάζων ανεγχείρητος ή μεταστατικός

Βιβλιογραφία:
1. American Cancer Society - Triple-negative breast cancer. Accessed on April 10, 2025. https://
www.cancer.org/cancer/breast-cancer/about/types-of-breast-cancer/triple-negative.html

Τα υψηλότερα ποσοστά επανεμφάνισης της νόσου 
σε ασθενείς με TNBC ανέδειξαν την ανάγκη για πιο 
αποτελεσματικές θεραπευτικές προσεγγίσεις.1
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κάθε μήνα την εξέλιξη του όγκου, 
ώστε να επέμβει χειρουργικά σε 
περίπτωση μη ανταπόκρισής του 
στην ΝSΤ. 
3. Μετά την ολοκλήρωση της 
ΝSΤ, να συμμετάσχει ενεργά στην 
κλινική επανεκτίμηση και επα-
νασταδιοποίηση της ασθενούς 
καθώς και στο νέο MDT,ώστε να 
επιλεγεί η βέλτιστη περαιτέρω 
αντιμετώπιση και το είδος της 
επέμβασης που θα επακολουθή-
σει.

Ο ρόλος του ΧΜ στο 
χειρουργείο μετά την NST. 

Ο ιδανικός χρόνος για την επέμ-
βαση είναι 30-45 μέρες μετά την τε-
λευταία ΧΘ. Εάν παρέλθει και η 60ή 
ημέρα εμφανίζονται αυξημένα πο-
σοστά τοπικής υποτροπής(5). Από τα 
χέρια του ΧΜ σ` αυτή τη φάση εξαρ-
τάται η τελική διάγνωση της μερικής 
ή πλήρους παθολογοανατομικής 
απόκρισης, η ορθή επανασταδιοποί-
ηση και συνεπώς η ενδεχόμενη πε-
ραιτέρω θεραπεία και η πρόγνωση. 
Ο ΧΜ πρέπει να φροντίσει για τον 
επιτυχή εντοπισμό των clips με οδη-
γά hooks ή seeds, ώστε να κεντράρει 
σωστά την εκτομή του και να «κα-
θαρίσει» καλά την περιοχή των clips 
σε μαστό και μασχάλη, χωρίς να ξέ-
ρει σίγουρα αν υπάρχει ακόμα υπο-
λειμματικός καρκίνος, μετά την ΝSΤ. 
Απώτερος στόχος της προσπάθειας 
είναι η εκτομή ολόκληρης της προ-
σημανθείσας περιοχής του όγκου 
επί υγιών ορίων. Η προ-σήμανση 
έχει σημασία όχι  μόνο εάν το MDT, 
μετά το πέρας  της ΝSΤ, επιλέξει  να 
γίνει ογκεκτομή- κλιπεκτομή, αλλά 
και αν επιλεγεί μαστεκτομή, παρότι 
τότε η σεσημασμένη περιοχή ούτως 
ή άλλως θα έχει αφαιρεθεί ολόκλη-
ρη. Ο λόγος είναι η πολύ μεγάλη δι-
ευκόλυνση των παθολογοανατόμων 
στον εντοπισμό της περιοχής που θα 
εξεταστεί και συνεπώς η μεγαλύτερη 
ακρίβεια του παθολογοανατομικού 
αποτελέσματος. 

Η επιλογή της σωστής επέμβα-
σης εξαρτάται από την διαγνωστική 
ακρίβεια των νεότερων απεικονί-

σεων και βιοψιών μετά την ΝSΤ, ως 
προς την ύπαρξη ή όχι υπολειμματι-
κού όγκου στο μαστό και τη μασχά-
λη, έργο καθόλου εύκολο. 

Παρότι η NST βοηθάει στην αύξη-
ση των επεμβάσεων διατήρησης του 
μαστού, τελικά επέμβαση εκλογής, 
μετά από ΝSΤ, παραμένει η μαστε-
κτομή στο 70-85% των ασθενών(6).
Αλλά και οι υπόλοιπες ασθενείς, που 
ακολουθούν συντηρητική επέμβαση 
παρουσιάζουν διπλάσια ποσοστά 
επανεπέμβασης λόγω θετικών ορίων 
σε σχέση με τις ασθενείς που αρχικά 
χειρουργήθηκαν(7). Σε μια σειρά 211 
ασθενών που αντιμετωπίστηκαν αρ-
χικά με ΝSΤ, οι 69 υποβλήθηκαν σε 
συντηρητική επέμβαση και 22 από 
αυτές χρειάστηκε σύντομα να ξανα-
χειρουργηθούν λόγω θετικών ορίων. 
Αυξημένη πιθανότητα επανεκτομής 
παρουσίασαν οι όγκοι με θετικούς 
ορμονικούς υποδοχείς (42%), καθώς 
και όλα τα λοβιακά διηθητικά καρκι-
νώματα (100%). Μειωμένη πιθανό-
τητα επανεκτομής (10%) παρουσία-
σαν οι HER-2 θετικοί καρκίνοι, ενώ 
κανένας από τους τριπλά αρνητικούς 
όγκους δεν χρειάστηκε επανεκτομή. 
Άλλοι παράγοντες που αυξάνουν την 
πιθανότητα επανεκτομής είναι η πο-
λυεστιακότητα, και η παρουσία DCIS 
με  πολλές μικροαποτιτανώσεις, γι` 
αυτό και οι περισσότερες γυναίκες 
από αυτές τις κατηγορίες υποβάλλο-
νται απευθείας σε μαστεκτομή(7).

Παράγοντες που αυξάνουν την πι-
θανότητα τοπικής υποτροπής είναι η 
ατελής  ανταπόκριση του όγκου στη 
ΝSΤ, ο λοβιακός καρκίνος, οι λεμφα-
δένες Ν2 και η ηλικία άνω των 50 
ετών.

Ανακατασκευή μαστού 
μετά την NST

Οι οδηγίες για ανακατασκευή μα-
στού μετά την ΝSΤ πρέπει να εξα-
τομικεύονται. Εάν δεν προβλέπεται 
να ακολουθήσει ακτινοθεραπεία 
συνιστάται η άμεση ανακατασκευή 
(immediate). Στις ασθενείς που θα 
γίνει ακτινοθεραπεία, οι περισσό-
τεροι συνιστούν να γίνει η πλαστική 
3-6 μήνες μετά το τέλος της (delayed) 

και πολλοί επιλέγουν την ανακατα-
σκευή με αυτόλογο κρημνό, έναντι 
αυτής με ένθεμα, γιατί έχει συνήθως 
καλύτερο αισθητικό αποτέλεσμα(8). 
Μια ενδιάμεση λύση, που κερδίζει 
έδαφος τα τελευταία χρόνια, είναι 
η άμεση τοποθέτηση διατατήρος με 
τη μαστεκτομή και πριν την ακτινο-
θεραπεία (delayed immediate).

Απαραίτητη είναι η επιλογή των 
ασθενών με κριτήριο την γενική κα-
τάσταση, το βάρος, το ατομικό ιστο-
ρικό διαβήτη και καπνίσματος, πα-
ραγόντων που μπορεί να αυξήσουν 
τις χειρουργικές επιπλοκές.

Χειρουργική της μασχάλης 
μετά την NST

Το ποσοστό επίτευξης pCR στους 
λεμφαδένες κυμαίνεται μεταξύ 40-
70%. Η δυνατότητα μας να εντοπί-
σουμε φρουρούς λεμφαδένες μετά 
την ΝSΤ μειώνεται από 99% σε  80%  
γιατί επηρεάζεται η λεμφική απορ-
ροή του μαστού(9). Γι` αυτό οι επιβε-
βαιωμένα θετικοί λεμφαδένες μα-
σχάλης πρέπει να μαρκαριστούν με 
clip πριν την έναρξη της ΝSΤ, ώστε να 
αφαιρεθούν στοχευμένα κατά την 
επέμβαση, ανεξάρτητα αν είναι ακό-
μα φρουροί ή όχι. Σήμερα η στοχευ-
μένη λεμφαδενική αφαίρεση (TAD 
- targeted axillary dissection), μειώ-
νει τα αυξημένα ψευδώς αρνητικά 
ευρήματα της SLNB μετά από NST 
και αποτελεί NCCN Guideline από 
3.2024 ως επέμβαση ελαφρότερη 
της πλήρους κένωσης της μασχάλης, 
αρκεί να αφαιρεθούν 3  τουλάχιστον 
λεμφαδένες (10). Αυτό είναι πολύ ση-
μαντικό γιατί αν κάποιοι διηθημένοι 
λεμφαδένες έχουν πλήρως κατα-
ληφθεί από τον καρκίνο, μπορεί να 
μην λειτουργούν πια οι λεμφόκολποί 
τους ώστε να προσλάβουν το ραδιοϊ-
σότοπο ή τη χρωστική κι αν δεν είναι 
ψηλαφητοί, να παραμείνουν κρυμ-
μένοι στη μασχάλη και  να υποτρο-
πιάσουν αργότερα(11).

Όταν οι λεμφαδένες της μασχά-
λης ήταν κλινικά και απεικονιστικά 
Ν0 πριν την ΝSΤ, τότε κάνουμε πάντα 
βιοψία των φρουρών λεμφαδένων 
(SLNB) και αν το αποτέλεσμα είναι 
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ypN0 δεν απαιτείται ούτε καθαρι-
σμός μασχάλης (AD) ούτε ακτινοβό-
ληση μασχάλης (ART).

Όταν οι λεμφαδένες ήταν Ν+ προ 
της NSTκαι έγιναν ypN0, τότε προτεί-
νεται αποφυγή AD(12) και ART(13).

Όταν οι λεμφαδένες ήταν Ν+ προ 
της ΝSΤ και παραμένουν YPΝ+ και 
μετά, τότε η ενδεικνυόμενη επέμ-
βαση είναι  AD με ή χωρίς ART ανά-
λογα με το καρκινικό φορτίο και την 
απόφαση του MDT. Σε περιπτώσεις 
ανεύρεσης μόνο μεμονωμένων 
καρκινικών κυττάρων (ypNITCs) οι 
περισσότεροι σήμερα συνιστούν 
αποφυγή της AD(14). Οι μικρομετα-
στάσεις (ypNmi) αποτελούν πεδίο 
αντιπαράθεσης και ο λεμφαδενι-
κός καθαρισμός μασχάλης (AD) δεν 
υποστηρίζεται προς το παρόν ως 
guideline είναι όμως μια συχνή επι-
λογή των MDT(15)

Η πρόβλεψη της pCR 
μετά από NST μόνο με 
απεικονιστικές μεθόδους

Προς το παρόν δεν υπάρχει απει-
κονιστική εξέταση με ευαισθησία 
και ειδικότητα άνω του 95%. Μετά 
από ανασκόπηση 18 trials η ευαι-
σθησία του PET/CT φτάνει το 87%, 
της MRI το 79%, των υπερήχων το 
83% και της ψηφιακής μαστογραφί-
ας το 72%(16,17,18). Συνεπώς ακόμα και 
με τις πιο μοντέρνες απεικονιστικές 
εξετάσεις δε μπορούμε ακόμα σή-
μερα με ασφάλεια να προβλέψουμε 
την pCR(19).

Η πρόβλεψη της pCR 
με συνδυασμούς 
απεικονιστικών μεθόδων 
και διαδερμικών βιοψιών

Στον παρακάτω πίνακα βλέπου-
με τις 5 σημαντικότερες μελέτες 
που συνέκριναν τα αποτελέσματα 
στοχευμένων διαδερμικών βιοψιών 
πρόβλεψης της pCR μετά από ΝSΤ, 
με τα τελικά παθολογοανατομικά 
αποτελέσματα, αφού όλες οι ασθε-
νείς εν συνεχεία χειρουργήθηκαν. Ο 
δείκτης των ψευδώς αρνητικών απο-

τελεσμάτων κυμαίνεται από 5% έως 
37%(20).

Υποτροπή μετά από την 
επίτευξη pCR στην NST

Τοπική υποτροπή μαστού στην 
5ετία,παρουσιάζεται περίπου στο 
10% των ασθενών μετά από κλιπε-
κτομή και στο 2,5% μετά από μαστε-
κτομή,(21) ενώ τοπική υποτροπή μα-
σχάλης στη 10ετία εμφανίζεται στο 
0,9% μετά από AD και στο 1,8% μετά 
από RT.(22)

Οι προσπάθειες  πλήρους 
παράλειψης της 
Χειρουργικής μετά από 
NST και πρόβλεψη pCR.

Σε εξέλιξη βρίσκονται σήμερα λί-
γες μελέτες, σε επιλεγμένες ασθε-
νείς, που με βάση απεικονιστικό 
έλεγχο και στοχευμένες βιοψίες, φά-
νηκε να ανταποκρίθηκαν εξαιρετικά 
στην ΝSΤ (exceptional responders). 
Δύο εργασίες έχουν μέχρι τώρα 
ανακοινωθεί, όπου μετά από την 
πρόβλεψη της pCR, δεν ακολούθησε 
χειρουργική εκτομή, αλλά ακτινο-
θεραπεία και οι ασθενείς ετέθησαν 
υπό παρακολούθηση. Τα πρώτα 
αποτελέσματα είναι μέχρι στιγμής 
αισιόδοξα. Δεν αναφέρθηκε καμία 
τοπική υποτροπή, όμως ο αριθμός 
ασθενών είναι πολύ μικρός και το 
follow-up τους πολύ βραχύ. Μάριος 
Τασούλης, 2024, στο  Royal Marsden,  

σειρά 7 ασθενών και f-up 6 ετών(23). 
Kuerer, 2023, στο MD Anderson, σει-
ρά 31 ασθενών και f-up 3 ετών(24). 

Η μεγαλύτερη τρέχουσα μελέτη 
για την πλήρη παράλειψη της Χει-
ρουργικής άρχισε το 2022 στην Κο-
ρέα, είναι προοπτική, non inferiority, 
ενός σκέλους και πολυκεντρική από 
17 νοσοκομεία.(25)

Πάντως στο  St. Gallen 2023(26), 
μόνο το 14% των experts δήλωσε 
ότι θα παρέλειπε την επέμβαση σε 
ασθενείς με pCR αποδεδειγμένη 
μόνο με απεικονιστικές μεθόδους 
και διαδερμικές βιοψίες. 

Προς το παρόν, η χειρουργική κλι-
πεκτομή είναι μια επέμβαση ελάχι-
στης νοσηρότητας και παραμένει η 
ασφαλέστερη μέθοδος για την ορθή 
διάγνωση της παθολογοανατομικής 
απόκρισης του καρκίνου του μα-
στού, μετά από NST.
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Σπύρος Λαζάρου MD 
Απεικονιστής Μαστού

Αυτόματοι Τρισδιάστατοι Υπέρηχοι 
Μαστού ABUS: Ενδείξεις, Τεχνική 

Artifacts και χαρακτηρισμός βλαβών

Οι αυτόματοι τρισδιάστατοι 
Υπερηχοτομογράφοι Μαστού 
(ABUS) έχουν την τελευταία 

15ετία εισέλθει στην απεικόνιση του 
μαστού. Χρησιμοποιούν μηχανικά 
καθοδηγούμενες ευρείες γραμμικές 
(linear) κεφαλές υπερήχων υψηλής 
ευκρίνειας που απεικονίζουν υπερη-
χογραφικά ολόκληρο τον όγκο του 
μαστού σε 3 διαστάσεις. Η απεικό-
νιση του μαστού είναι ανάλογη της 
Αξονικής και Μαγνητικής Τομογρα-
φίας, με τα 2 από τα 3 επίπεδα, στε-
φανιαίο και οβελιαίο, να προκύπτουν 
από ανασύνθεση εικόνας χωρίς βε-
βαίως να χρησιμοποιείται ιονίζουσα 
ακτινοβολία ή χορήγηση σκιαγραφι-
κού μέσου.

Με την χρήση  των Υπερηχοτο-
μογράφων ABUS  αποφεύγονται οι 
περιορισμοί της μελέτης ολόκληρου 
του μαστού χειροκίνητα με κεφαλές 
Υπερήχων (Hand-held Ultrasound 
(HHUS), όπως:
 εξάρτηση από τον χειριστή  
 περιορισμένη επαναληψιμότητα  
 αδυναμία σύγκρισης με προη-
γούμενες χρονικά εξετάσεις. 
Οι Αυτόματοι Τρισδιάστατοι 

Υπέρηχοι Μαστού ABUS χρησιμο-
ποιούνται σήμερα εναλλακτικά της 
Τομοσύνθεσης και της Μαγνητικής 
Μαστογραφίας, που είναι οι δύο άλ-
λες μέθοδοι συμπληρωματικές στο 
screening, σε γυναίκες με πυκνούς 
μαστούς. Στις γυναίκες αυτές που 
παρατηρείται και αυξημένη συχνό-
τητα καρκίνων, η Μαστογραφία μόνη 

της έχει μειωμένη ευαισθησία μέχρι 
61%, εμφανίζοντας σχετικά μεγάλο 
αριθμό ενδιαμέσων καρκίνων. 

Το συμπληρωματικό screening με 
ABUS αυξάνει την ευαισθησία του μα-
στογραφικού screening μειώνοντας 
επίσης τα ποσοστά επανάκλησης 
σε οργανωμένους πληθυσμιακούς 
ελέγχους, ενώ παρατηρείται αύξηση 
της ειδικότητας, παρόμοιας με τους 
χειροκίνητους Υπερήχους (1). Επι-
πλέον το συμπληρωματικό screening 
με ABUS εξαρτάται από την καμπύλη 
εκμάθησης τόσο για τους τεχνολό-
γους που κάνουν την εξέταση όσο και 
τους ακτινοδιαγνωστές Μαστού που 
τις διαβάζουν. Θα πρέπει να ληφθεί 
υπόψιν ότι οι Υπέρηχοι όταν χρη-
σιμοποιούνται για την μελέτη ολο-
κλήρου του Μαστού σαν screening, 
αδυνατούν συνήθως να ανιχνεύσουν 
DCIS  βλάβες που ανιχνεύονται κύρια 
με την μαστογραφία με αποτέλεσμα 
όταν χρησιμοποιείται ABUS να μειώ-
νονται τα ποσοστά υπερδιάγνωσης. 
Μείωση των ενδιαμέσων καρκίνων 
έχει καταγραφεί κύρια σε HHUS. 

1.Ενδείξεις
1.1 Η κύρια ένδειξη τους είναι:

Στο Screening ως συμπληρωματική 
τεχνική  σε Ψηφιακή Μαστογραφία 
σε γυναίκες με πυκνούς Μαστούς 
(κατηγορία C, D)

Πολλές μελέτες και προσωπική 
εμπειρία μας από την χρήση ΑBUS 
Υπερηχοτομογράφου στο Κέντρο Δι-
άγνωσης Παθήσεων Μαστού από το 

2011, καταδεικνύουν την αποτελε-
σματικότητά τους όταν γίνονται συ-
μπληρωματικά με την μαστογραφία 
στο screening γυναικών με πυκνούς 
μαστούς με απόδοση παρόμοια 
της μελέτης ολόκληρου του μαστού 
χειροκίνητα με κεφαλές Υπερήχων 
hand-held Ultrasound (HHUS). Ανα-
φέρεται επίσης αύξηση του ρυθμού 
ανίχνευσης σε 1.9-7.7 περιστατικά 
ανά 1000 γυναίκες συγκριτικά με την 
μαστογραφία μόνη της. Η ευαισθη-
σία αυξήθηκε σε 21.6-41.0% με  την 
ειδικότητα να ποικίλει (2).

1.2  Δευτερεύουσες ενδείξεις είναι:
1.2.1 Παρακολούθηση καλοήθων 
βλαβών BIRADS 3 με Υπέρηχους 

To ABUS  χρησιμοποιείται για την 
παρακολούθηση καλοήθων βλαβών 
BI-RADS 3, όπως τα ιναδενώματα, 
εξαιτίας την ακριβούς καταγραφής 
τους και του προσανατολισμού τους 
με την χρησιμοποίηση 3 επιπέδων 
απεικόνισης, της ακριβούς μέτρη-
σης του μεγέθους τηs βλάβης και της 
απόστασής τους από την θηλή. (Εικό-
να 1)

1.2.2 Προεγχειρητικό mapping σε 
διαγνωσμένους καρκίνους - Τοπικό 
staging

Η Μαγνητική Τομογραφία Μαστού 
(MRI) θεωρείται η εξέταση εκλογής 
στην εκτίμηση της έκτασης της νό-
σου και τον χειρουργικό θεραπευτικό 
σχεδιασμό. Το 3D ABUS μπορεί να 
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χρησιμοποιηθεί εναλλακτικά του MRI 
για ανίχνευση επιπλέον ύποπτων 
βλαβών εξαιτίας του τρισδιάστατου 
προσανατολισμού και της επαναλη-
ψιμότητάς του. 

Σημαντικό πλεονέκτημα έναντι 
του MRI  είναι ότι η ασθενής κατά 
την εξέτασή της με ABUS είναι σε 
ύπτια θέση όπως και στο χειρουργικό 
κρεβάτι ενώ στο MRI είναι σε πρηνή 
θέση απεικόνισης. 

1.2.3  Παρακολούθηση 
χειρουργημένων καρκίνων 
σε συνδυασμό με Ψηφιακή 
Μαστογραφία.

Το στεφανιαίο επίπεδο που απει-
κονίζει τον μαστό στο ABUS σε συν-
δυασμό με τα άλλα δύο επίπεδα 
(εγκάρσιο και οβελιαίο) αλλά και η 
σύγκριση δύο εξετάσεων σε απόστα-
ση ενός χρόνου η μία από την άλλη, 
επιτρέπει την καλύτερη καταγραφή 
των μετεγχειρητικών αλλοιώσεων 
στη θέση ογκεκτομής και συνεπώς 
την πλέον εύκολη καταγραφή μίας 
υποτροπής. Το MRI εξακολουθεί να 
χρησιμοποιείται σαν gold standard 
για την ανίχνευσή της. (Εικόνα 2)

1.2.4. Παρακολούθηση της 
ανταπόκρισης σε Neoadjuvant 
Chemotherapy

Οι Υπέρηχοι μπορούν να είναι χρή-
σιμοι στην πρώιμη καταγραφή απά-
ντησης σε χημειοθεραπεία(ΧΜΘ), 
μιας κακοήθειας. Το  ABUS εξαιτίας 
του τρισδιάστατου προσανατολι-
σμού και της ακριβούς επαναληψιμό-
τητάς του είναι μία καλή εναλλακτική 
προσέγγιση σε σύγκριση με τους χει-
ροκίνητους υπερήχους. Σε πρόσφατη 
μελέτη του Wang et al. αναφέρεται 

υψηλή ευαισθησία (88.1%) και ειδι-
κότητα (81.5%) στο στεφανιαίο επί-
πεδο του ABUS, στην εκτίμηση πα-
θολογικής πλήρους απάντησης μετά 
από 4 κύκλους ΧΜΘ (3). 

1.2.5.  Second-look ABUS
Μία άλλη χρήση του ABUS είναι 

η περαιτέρω μελέτη ευρήματος της 
Μαγνητικής Τομογραφίας Μαστού 
αντί του χειροκίνητου second look 
Υπερήχου.  

Εικόνα 2. 
Ετήσιο Follow-up σε γυναίκα με ογκεκτομή και χαρακτηριστικό retraction 
phenomenon σε στεφανιαίο επίπεδο.

Εικόνα 1.  
Μικρό ινοαδένωμα που επιβεβαιώθηκε 
μετά από βιοψία. Στο στεφανιαίο 
επίπεδο το ινοαδένωμα εμφανίζει 
συνήθως στο ABUS στρογγυλή 
απεικόνιση έναντι της παράλληλης με 
το δέρμα που συνήθως παρατηρείται 
στο HHUS, ενώ στις εγκάρσιες τομές 
εμφανίζει επιμήκη διαμόρφωση ανάλογη 
με αυτή του χειροκίνητου Υπερήχου. 
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1.2.6 ABUS σε συμπτωματικά 
ευρήματα  

Το στεφανιαίο επίπεδο είναι ένα 
ιδιαίτερο χαρακτηριστικό του ABUS, 
που δεν διαθέτουν οι χειροκίνητοι 
υπέρηχοι παρά μόνο αυτοί με 3D κε-
φαλές. Επιτρέπει την απεικόνιση μιας 
βλάβης στο ανατομικό επίπεδο πα-
ράλληλα με τον μείζονα θωρακικό μυ 
και επιτρέπει την καλύτερη ανάδειξη 
και χαρακτηρισμό της βλάβης.  Ένα 
από τα ξεχωριστά χαρακτηριστικά σε 
στεφανιαίο επίπεδο είναι το καλού-
μενο σημείο έλξης των παρακείμε-
νων ιστών (retraction phenomenon) 
που αποτελεί συχνά σημείο αρχιτε-
κτονικής διαταραχής και κακοήθειας 
ανάλογο με αυτό που καταγράφεται 
στη Τομοσύνθεση που μπορεί να 
ανιχνεύει μη ασβεστοποιημένους 
καρκίνους σε γυναίκες με πυκνούς 
μαστούς. Το φαινόμενο έλξης και η 
ανίχνευση μικρολοβίωσης φαίνονται 
τα πλέον ισχυρά σημεία για την ανί-
χνευση καρκίνου σε μία μελέτη με 
ABUS και φαίνεται να λειτουργούν  
σε non-mass υπερηχογραφικές βλά-
βες. 

2. Τεχνική εξέτασης ABUS
Ένα βασικό πρωτόκολλο εξέτασης 

με σύστημα ABUS περιλαμβάνει την 
εξέταση ξεχωριστά κάθε μαστού σε 
τρία επίπεδα προσθιο-οπίσθια (ΑP) 
λοξή (LAT) και έσω (MED) θέση , που 
παράγουν 6 ογκομετρικές εικόνες για 
τους δύο μαστούς. Επιπλέον λήψεις 
χρησιμοποιούνται σε μεγάλους μα-
στούς. Ο απαιτούμενος χρόνος για 
ολοκλήρωση μίας εξέτασης είναι πε-

ρίπου 15-20 λεπτά. Η τρισδιάστατη 
μελέτη επεξεργάζεται αυτόματα και 
ανασυντίθεται σε πολλαπλά επίπεδα 
(κύρια σε στεφανιαίο και οβελιαίο 
επίπεδο) και μεταφέρεται σε εξει-
δικευμένο σταθμό εργασίας που γί-
νεται η μελέτη των εικόνων από τον 
απεικονιστή μαστού.

3. Artifacts
Είναι συχνά ευρήματα που δυσκο-

λεύουν την εξέταση και οφείλονται 
είτε σε κακή τεχνική είτε σε φυσιο-
λογικές ανατομικές δομές που επη-
ρεάζουν την εικόνα, δημιουργώντας 
σκιάσεις ή κρύβοντας ευρήματα και 
υποδυόμενα ύποπτα σημεία. Κακή 
τοποθέτηση κεφαλής Υπερήχου, 
κακή επαφή λόγω έλλειψης ικανής 
ποσότητας γαλακτώματος στο δέρμα 
και σκιάσεις που δυσκολεύουν την 
απεικόνιση μίας βλάβης είναι μερι-
κά από αυτά που όμως είναι εφικτό 
να αποφευχθούν με την πρόοδο της 
καμπύλης εκμάθησης από τον Τεχνο-
λόγο που κάνει την εξέταση και τον 
Ακτινοδιαγνώστη που την μελετά.

4. Χρήση ηλεκτρονικά 
υποβοηθούμενης 
διάγνωσης (Computer-
Aided Detection)

Ένα από τα μειονεκτήματα του 
ABUS είναι ο αυξημένος χρόνος δια-
βάσματος του μεγάλου αριθμού εικό-
νων που παράγονται και αναλύονται 
σε στεφανιαίο, οβελιαίο και εγκάρ-
σιο επίπεδο. Η ανάπτυξη συστήματος 
ηλεκτρονικής υποβοηθούμενης διά-

γνωσης που είναι πλέον διαθέσιμη 
(CAD-Υπερήχων) μειώνει σημαντικά 
τον χρόνο διαβάσματος κατά 35% 
ενώ βελτιώνει σημαντικά την διαγνω-
στική ακρίβεια (4).

5. Χαρακτηρισμός 
αλλοιώσεων Μαστού
5.1 ABUS απεικόνιση Καλοήθων 
Παθήσεων 

Στα πλαίσια ενός προληπτικού 
ελέγχου η ανίχνευση ενός καλοήθους 
ευρήματος όπως μιας κύστης η ενός 
ιναδενώματος  δεν προσθέτει τίποτα 
σε αυτόν. Στο screening η ανίχνευση 
ενός ύποπτου ευρήματος (και πιθανά 
ενός αρχόμενου καρκίνου) σε μία μα-
στογραφία ή στον συνδυασμό της με 
έναν υπέρηχο είναι το πιο σημαντικό.

Τα καλοήθη χαρακτηριστικά μίας 
βλάβης καταγράφονται στο εγκάρσιο 
επίπεδο όπως στον χειροκίνητο υπέ-
ρηχο ενώ επιπλέον ανατομικές πλη-
ροφορίες προστίθενται με το στεφα-
νιαίο επίπεδο που είναι μοναδικό στο 
ABUS, με αποτέλεσμα την αύξηση την 
ειδικότητας της εξέτασης συγκριτι-
κά με το HHUS. Αυτό που λείπει στο 
ABUS είναι η εκτίμηση της αγγείωσης 
και της ελαστικότητας μιας βλάβης 
που την προσθέτουμε με χειροκίνητο 
υπέρηχο όταν χρειαζόμαστε περαιτέ-
ρω χαρακτηρισμό (second-look Υπέ-
ρηχος σε εύρημα ABUS).

5.2 ABUS απεικόνιση Καρκίνων του 
Μαστού
Εικόνα 3, Εικόνα 4.  

Εικόνα 3. 
Τυπική απεικόνιση ενός διηθητικού καρκίνου 

του Μαστού  σε στεφανιαίο επίπεδο, με το 
χαρακτηριστικό σημείο έλξης των παρακείμενων 

ιστών (retraction phenomenon) συχνά σημείο 
αρχιτεκτονικής διαταραχής και κακοήθειας 

ανάλογης αυτής που καταγράφεται στη 
Τομοσύνθεση.
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Συμπερασματικά 

Εικόνα 4. 
Όλοι οι καρκίνοι δεν εμφανίζουν retraction 
phenomenon. Απεικονίζονται όμως ακόμα και αν 
είναι μικροί, στο εγκάρσιο επίπεδο στο οποίο η 
διακριτική χωρική ικανότητα είναι υψηλή. Στην 
μελέτη με ABUS ένα μεγάλο πλεονέκτημα είναι 
η ακριβής καταγραφή της ώρας που ευρίσκεται 
η  βλάβη και η απόστασή της από τη θηλή και το 
δέρμα με την ασθενή μάλιστα σε ύπτια θέση.

Οι Υπέρηχοι ABUS  είναι μία πολλά υποσχόμενη 
τεχνική μελέτης ολοκλήρου του μαστού που διε-
νεργείται από εκπαιδευμένους Τεχνολόγους με συ-
γκεκριμένο πρωτόκολλο εξέτασης. Οι Απεικονιστές 
Μαστού το χρησιμοποιούν σήμερα συμπληρωματι-
κά στο μαστογραφικό screening σε γυναίκες με πυ-
κνούς μαστούς (5,6,7,8).

Στη πράξη η επαναληψιμότητα και το συγκεκρι-
μένο και ίδιο πρωτόκολλο απεικόνισης του μαστού 
παράγουν ένα πλεονέκτημα για το ABUS έναντι των 
χειροκίνητων Υπέρηχων σαν συμπληρωματική εξέτα-
ση στο screening.

Όταν χρησιμοποιείται συμπληρωματικά σε γυναί-
κες με πυκνούς μαστούς, επιτρέπει την ανίχνευση μι-
κρών, πρώιμου σταδίου διηθητικών καρκίνων αλλά 

ταυτόχρονα οδηγεί σε μείωση του ρυθμού επανάκλη-
σης και αυξάνει την ειδικότητα (9,10).

Υπάρχει μία καμπύλη εκμάθησης τόσο στη παραγω-
γή των εικόνων ABUS  όσο και στο διάβασμά τους που 
σαφώς εξαρτάται από την εμπειρία του απεικονιστή. 

Με προϋπάρχουσα εμπειρία στην Υπερηχογραφική 
απεικόνιση των ευρημάτων φυσιολογικών και παθολο-
γικών, η καμπύλη εκμάθησης για το ABUS αναμένεται 
να είναι συγκρίσιμη με αυτή για την Τομοσύνθεση.

Η κατανόηση των λαθών στην απόκτηση και μελέτη 
των εικόνων ABUS μπορεί να βελτιώσει την ποιότητα 
της εξέτασης και συνεπώς την χρησιμότητά της σαν συ-
μπληρωματική εξέταση σε ασυμπτωματικές γυναίκες με 
πυκνούς μαστούς.
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Ακτινοθεραπεία εναντίον ορμονοθεραπείας
σε ασθενείς χαμηλού κινδύνου

Τ ο 70-80% όλων των ασθενών με 
πρώιμο διηθητικό καρκίνο του 
μαστού ή Ductal Carcinoma 

In Situ (DCIS) αντιμετωπίζονται με 
χειρουργική επέμβαση διατήρησης 
του μαστού και επικουρική ακτινο-
θεραπεία. Το θεωρητικό υπόβαθρο 
για την ακτινοβόληση ολοκλήρου του 
μαστού  (Whole Breast Irradiation 
- WBI)  μετά από ογκεκτομή, αποτε-
λεί το γεγονός ότι σε μονο-εστιακούς 
όγκους έχουν ανευρεθεί υπολειμμα-
τικά καρκινικά κύτταρα σε απόσταση 
> 2 cm από τον πρωτοπαθή όγκο σε 
ποσοστό > 40% [1]. 

Πολυάριθμες μελέτες έχουν κατα-
δείξει την ισοδυναμία της μαστεκτο-
μής και του συνδυασμού επέμβασης 
διατήρησης του μαστού ακολουθού-
μενης από ακτινοθεραπεία. Έξι μεγά-
λες τυχαιοποιημένες μελέτες έδειξαν 
ότι δεν υπάρχει διαφορά στη συνολι-
κή επιβίωση μεταξύ των δύο αυτών 
θεραπευτικών χειρισμών [2]. Για τις 
ασθενείς μετά από ογκεκτομή, τα 
ποσοστά τοπικής υποτροπής αυξά-
νονται κατά 3-4 φορές εάν η ακτινο-
θεραπεία παραλειφθεί. Έχει αποδει-
χθεί ότι η WBI μετά από ογκεκτομή 
όχι μόνο μειώνει το ποσοστό τοπικής 
υποτροπής, αλλά βελτιώνει και το 
συνολικό ποσοστό επιβίωσης στα 15 
έτη [3] [4]. Μια σουηδική μελέτη συ-
νέκρινε την αποτελεσματικότητα του 
συνδυασμού ογκεκτομή-ακτινοθερα-
πεία με την αποτελεσματικότητα της 
μαστεκτομής (με ή χωρίς ακτινοθε-
ραπεία), σε σχεδόν 49.000 ασθενείς 
με καρκίνο μαστού T1-2N0-2. Στην 
μελέτη αυτή η ο συνδυασμός ογκε-
κτομή-ακτινοθεραπεία οδήγησε σε 
βελτίωση της συνολικής επιβίωσης, η 

οποία διατηρήθηκε και στην πολυπα-
ραγοντική ανάλυση [5]. 

Συνολικά, τα δεδομένα αυτά δεί-
χνουν ότι η χειρουργική επέμβαση 
διατήρησης του μαστού με επακό-
λουθη ακτινοθεραπεία βελτιώνει την 
συνολική επιβίωση. Ως αποτέλεσμα, 
η επικουρική WBI ενδείκνυται για 
όλες τις ασθενείς με πρώιμο διηθη-
τικό καρκίνο μετά από επέμβαση δι-
ατήρησης του μαστού, ανεξαρτήτως 
από το εάν έχουν προσβληθεί οι λεμ-
φαδένες.

Ένα ερώτημα που τίθεται συχνά 
είναι εάν γυναίκες άνω των 70 ετών, 
με χαμηλό κίνδυνο υποτροπής μπο-
ρούν να αποτελέσουν εξαίρεση για 
την χορήγηση επικουρικής WBI μετά 
από ογκεκτομή. Είναι γεγονός ότι αρ-
κετές κλινικές μελέτες έχουν εξετάσει 
την επίδραση της παράλειψης της 
ακτινοθεραπείας σε γυναίκες υψη-
λής ηλικίας με θετικούς ορμονικούς 
υποδοχείς (HR+) [6-11].

Η CALGB 9343 ανέλυσε 636 γυναί-
κες με ηλικία ≥ 70 ετών, με Τ1Ν0, HR+ 
καρκίνο του μαστού. Οι ασθενείς τυ-
χαιοποιήθηκαν να λάβουν ταμοξιφαί-
νη και WBI ή ταμοξιφαίνη μόνο. Στα 
10 έτη, ο κίνδυνος τοπικο-περιοχικής 
υποτροπής ήταν 2% στο σκέλος ταμο-
ξιφαίνης + WBI και 10% στο σκέλος 
της ταμοξιφαίνης [9]. 

Η PRIME-II περιλάμβανε 1326 γυ-
ναίκες με ηλικία > 65 ετών, με HR+ 
όγκους < 3 cm και αρνητικούς λεμ-
φαδένες μετά από ογκεκτομή, οι 
οποίες τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν 
ενδοκρινική θεραπεία και WBI ή εν-
δοκρινική θεραπεία μόνο.Στα 5 έτη, 
ο κίνδυνος τοπικής υποτροπής ήταν 

10% στο σκέλος της μόνο-θεραπείας 
και 1% στο σκέλος της συνδυασμένης 
θεραπείας, με την διαφορά αυτή να 
είναι στατιστικά σημαντική. Τα ποσο-
στά περιοχικής υποτροπής ήταν1.5% 
έναντι 0.5%[10].

Η μελέτη της Austrian Breast and 
Colorectal Cancer Group περιλάμβα-
νε 869 μετα-εμμηνοπαυσιακές γυ-
ναίκες με όγκους < 3 cm, Grade 1-2, 
με αρνητικούς λεμφαδένες, HR+, οι 
οποίες τυχαιοποιήθηκαν σε ενδοκρι-
νική θεραπεία και WBI ή ενδοκρινική 
θεραπεία μόνο. Μετά από μια διάμε-
ση παρακολούθηση 54 μηνών, το συ-
νολικό ποσοστό των υποτροπών ήταν 
2.1% για την ομάδα που θεραπεύτη-
κε με ενδοκρινική θεραπεία συν WBI 
και 6.1% για την ομάδα που θεραπεύ-
τηκε με ενδοκρινική θεραπεία μόνο. 
Η διαφορά αυτή ήταν στατιστικά ση-
μαντική [12].

Παρόλο που τα αποτελέσματα 
αυτά δείχνουν ότι η ακτινοθεραπεία 
επιφέρει ένα στατιστικά σημαντικό 
όφελος για τον τοπικό έλεγχο, στον 
αντίποδα υπάρχει το επιχείρημα ότι 
το όφελος αυτό καθαρά αριθμητικά 
είναι πολύ μικρό.Είναι γεγονός όμως, 
ότι οι μελέτες αυτές οδήγησαν στην 
προσθήκη της σημείωσης στις κατευ-
θυντήριες οδηγίες, ότι σε ηλικιωμέ-
νες ασθενείς μετά από ογκεκτομή και 
όγκους χαμηλού κινδύνου μπορεί να 
εξεταστεί το ενδεχόμενο αποφυγής 
της ακτινοθεραπείας. 

Είναι αξιοσημείωτο, ότι η επίδρα-
ση που είχαν όλα τα παραπάνω στην 
αποκλιμάκωση της θεραπείας των 
ηλικιωμένων γυναικών με HR+ πρώ-
ιμο καρκίνο του μαστού ήταν μικρή. 
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Πληθυσμιακές αναλύσεις από τις 
Ηνωμένες Πολιτείες και τον Καναδά 
αναφέρουν ότι οι περισσότερες από 
αυτές τις γυναίκες συνεχίζουν να 
υποβάλλονται σε WBI [13, 14]. Πα-
ράγοντες που σίγουρα συμβάλλουν 
σε αυτό τον τρόπο διαχείρισης των 
ασθενών, είναι αφενός η ανησυχία 
σχετικά με την τοξικότητα της ενδο-
κρινικής θεραπείας και αφετέρου η 
ανησυχία για μη συμμόρφωση των 
ασθενών. Δύο συστηματικές ανασκο-
πήσεις αναφέρουν ότι έως και το 28% 
των συμμετεχόντων σε μελέτες και τα 
δύο τρίτα των ασθενών του γενικού 
πληθυσμού δεν ολοκληρώνουν τα 5 
έτη επικουρικής ενδοκρινικής θερα-
πείας [15, 16]. Επιπλέον, γυναίκες οι 
οποίες δεν υποβάλλονται σε  WBI και 
έχουν κακή συμμόρφωση στην λήψη 
της ενδοκρινικής θεραπείας εμφανί-
ζουν σημαντικά υψηλότερο κίνδυνο 
για την εμφάνιση τοπικής υποτροπής 
[17].

Την χορήγηση ακτινοθεραπείας 
και όχι ορμονοθεραπείας για τις γυ-
ναίκες αυτές, υποστηρίζουν και τα 
δεδομένα της προκαταρκτικής ανά-
λυσης της EUROPATRIAL, η οποία 

είχε ως καταληκτικά σημεία την ποι-
ότητα ζωής και τις τοπικές υποτροπές 
μετά από 5 έτη [18]. Η μελέτη αυτή 
συνέκρινε την ενδοκρινική θεραπεία 
με αναστολείς αρωματάσης ή τα-
μοξιφαίνη για 5-10 έτη, με την ίδια 
ενδοκρινική θεραπεία μαζί με WBI 
ή μερική επιταχυνόμενη ακτινοβό-
ληση του μαστού σε ασθενείς χαμη-
λού κινδύνου με διηθητικό καρκίνο 
μαστού μετά από ογκεκτομή (ηλι-
κία > 70 ετών, stage I, luminal A).  Η 
πρόσφατη ανάλυση της μελέτης, η 
οποία αφορούσε μόνο την ποιότητα 
ζωής (τα αποτελέσματα για τον το-
πικό έλεγχο αναμένονται αργότερα), 
έδειξε ότι η  ενδοκρινική θεραπεία 
σχετίζεται με σημαντικά μεγαλύτερη 
μείωση της ποιότητας ζωής συγκριτι-
κά με την ακτινοθεραπεία. Επίσης οι 
ανεπιθύμητες παρενέργειες ήταν πιο 
συχνές στο σκέλος της ενδοκρινικής 
θεραπείας.

Ο χρόνος παρακολούθησης της 
συγκεκριμένης μελέτης είναι ακόμη 
πολύ μικρός για να συγκριθούν τα 
ογκολογικά αποτελέσματα, ειδικά 
για αυτές τις ασθενείς χαμηλού κιν-
δύνου, όπου οι υποτροπές μπορεί να 

εμφανιστούν πολύ αργότερα. Στον 
αντίποδα όμως, υπάρχουν αποτε-
λέσματα αναφορικά με τον έλεγχο 
της νόσου από παλαιότερες μελέτες 
όπως η NSABP-B21 και η German 
Breast Cancer Study Group Trial V,  
τα οποία έχουν δείξει ότι η επικουρι-
κή χορήγηση WBI δεν είναι υποδεέ-
στερη από την επικουρική χορήγηση 
ενδοκρινικής θεραπείας [7, 11]. 

Συνολικά, φαίνεται ότι πρέπει να 
είμαστε επιφυλακτικοί στο να απο-
φασίζουμε υπέρ της αποφυγής της 
ακτινοθεραπείας για τις γυναίκες 
αυτές. Επίσης, τα επιστημονικά δεδο-
μένα δείχνουν ότι πρέπει να είμαστε 
και δύσπιστοι με την θεώρηση ότι η 
ορμονοθεραπεία μπορεί να αντικα-
ταστήσει την ακτινοθεραπεία, ειδι-
κά εάν έχουμε στην μνήμη μας ότι 
επιδεινώνει σημαντικά την ποιότητα 
ζωής.  ΄Όπως για πολλά ογκολογικά 
διλήμματα, έτσι και για αυτό, η μο-
ναδική λύση είναι ο εξατομικευμένος 
χειρισμός της κάθε ασθενούς, ο οποί-
ος στηρίζεται και σε επιπλέον παρά-
γοντες.
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Τumor-infiltrating lymphocytes (TILs): ένας πολλά 
υποσχόμενος αλλά όχι ακόμα καθιερωμένος 

βιοδείκτης στον καρκίνο του μαστού

Εισαγωγή

Τ α λεμφοκύτταρα που διηθούν 
τον όγκο (TILs), είναι ενδεικτι-
κά της ανοσολογικής αντίδρα-

σης έναντι του όγκου και φαίνεται 
να έχουν σημαντική προγνωστική και 
προβλεπτική αξία στον καρκίνο του 
μαστού (breast  cancer - BC), ιδίως 
στον τριπλά αρνητικό καρκίνο του 
μαστού (triple negative breast cancer 
- TNBC). Ο βαθμός λεμφοκυτταρι-
κής διήθησης ποικίλλει μεταξύ των 
διαφορετικών μοριακών υποτύπων 
του BC και αντικατοπτρίζει την ικα-

νότητα του όγκου να κινητοποιεί το 
ανοσοποιητικό σύστημα («ανοσογο-
νικότητα»), αλλά και την ευαισθησία 
του έναντι σε αυτό. Τα TILs θα μπο-
ρούσαν, λοιπόν, να αξιοποιηθούν για 
την επιλογή των ασθενών με πιθανό 
όφελος από την ανοσοθεραπεία(1). 
Στο 18οSt. Gallen International Breast 
Cancer Conference (SGBCC, 2023), 
αν και αναγνωρίστηκε η προγνωστι-
κή αξία των TILs, δεν εγκρίθηκε, για 
μία ακόμη φορά, η λήψη κλινικών 
αποφάσεων βάσει του αριθμού των 
TILs (2). Στο παρόν άρθρο θα ανα-

φερθούμε στο βιολογικό υπόβαθρο, 
τον τρόπο αξιολόγησης των TILs, 
στην προγνωστική και προβλεπτική 
σημασία τους στους διαφορετικούς 
υποτύπους του BC, αλλά και σε εν-
δεχόμενους προβληματισμούς που 
αναστέλλουν την καθιέρωσή τους ως 
βιοδείκτη ρουτίνας. 

Βιολογική σημασία των TILs
Μεταξύ των υποτύπων του BC, 

ο TNBC και ο HER2+ BC εμφανίζουν 
την πιο πλούσια λεμφοκυτταρική 
διήθηση. Η φλεγμονώδης απόκριση 
φαίνεται να είναι ανάλογη του φορ-
τίου μεταλλάξεων του όγκου (tumor 
mutation burden - ΤΜΒ) και της πα-
ραγωγής νεοαντιγόνων από τα καρ-
κινικά κύτταρα. Μάλιστα, η συχνή 
ανεύρεση στον TNBC τριτογενών λεμ-
φοειδών δομών (tertiary lymphoid 
structures), οι οποίες προσομοιάζουν 
με λεμφαδένες και όπου πιθανώς 
παρουσιάζονται τα νεοαντιγόνα και 
δημιουργείται ανοσολογική μνήμη, 
ενισχύει την παραπάνω άποψη (3). 
Η ανοσολογική αντίδραση έναντι του 
όγκου είναι μια δυναμική διαδικασία, 
που εμποδίζει αρχικά την εξάλειψη 
του όγκου και κατά την πρόοδο της 
νόσου, στη φάση της ανοσοδιαφυ-
γής, επιτρέπει την εξάπλωσή του. Η 
αντικαρκινική ή η αντίθετη, ευοδω-
τική για τον καρκίνο δράση του ανο-
σοποιητικού συστήματος εξαρτάται 
από τη σύσταση του ανοσολογικού 
μικροπεριβάλλοντος. Αυτό αποτε-
λείται αφ’ ενός από κύτταρα που 

Εικόνα 1. 
Η δράση του ανοσοποιητικού συστήματος έναντι του όγκου καθορίζεται από 
την ισορροπία μεταξύ των κυττάρων του καταστέλλουν και των κυττάρων που 
προάγουν τον όγκο.(Salgado et al., 2014)



σελ.  20 ΤΕΥΧΟΣ 30

καταστέλλουν τον όγκο, όπως τα 
Μ1 μακροφάγα, τα myeloid-derived 
suppressor cells (MDSCs), τα κυττα-
ροτοξικά CD8+ Τ λεμφοκύτταρα, τα 
Th1 και TFHCD4+ λεμφοκύτταρα και 
αφ’ ετέρου από κύτταρα που προά-
γουν τον όγκο, όπως τα M2 μακροφά-
γα, τα Τh2 CD4+ λεμφοκύτταρα και τα 
Tregs (Εικόνα 1) (4). Έχει βρεθεί ότι 
οι περιπτώσεις BC με αυξημένα TILs 
περιέχουν ιστικά CD8+ κύτταρα μνή-
μης με ικανότητα ανοσοεπιτήρησης, 
τα οποία εκφράζουν μόρια σημεί-
ων ανοσολογικού ελέγχου (immune 
check point molecules) και είναι οι 
κύριοι στόχοι της ανοσοθεραπείας με 
αναστολείς των σημείων ανοσολο-
γικού ελέγχου (immune check point 
inhibitors–ICIs) (5).

Αξιολόγηση των TILs
Η ποσοτικοποίηση των TILs πραγ-

ματοποιείται σε τομές ηωσίνης-αιμα-
τοξυλίνης και θα πρέπει να ακολου-
θεί τη μεθοδολογία που προτάθηκε 
από τη διεθνή ομάδα εργασίας για τα 
TILs(4). Αξιολογούνται μόνο τα στρω-
ματικά TILs (stromal TILs – sTILs), τα 
οποία είναι πιο ισχυρός και αναπαρα-
γώγιμος βιοδείκτης από τα TILs που 
βρίσκονται σε επαφή με τα καρκινικά 
κύτταρα (intratumoral TILs - iTILS). 
Προσμετρούνται τα λεμφοκύτταρα 
και πλασματοκύτταρα του στρώμα-
τος εντός των ορίων του όγκου και 
αποδίδονται ημιποσοτικά ως ποσο-

στό της έκτασης που καταλαμβάνουν 
προς τη συνολική έκταση του στρώ-
ματος (Eικόνα 2). Διαδικτυακό εκπαι-
δευτικό υλικό είναι διαθέσιμο από 
τη διεθνή ομάδα εργασίας (https://
www.tilsinbreastcancer.org/) σε μια 
προσπάθεια να αυξηθεί η συμφωνία 
μεταξύ των παθολογοανατόμων, η 
οποία βρίσκεται σε πολύ καλά επίπε-
δα και αυξάνεται με τη χρήση εικό-
νων αναφοράς (μέση συμφωνία 92%) 
(6,7). Αλγόριθμοι μηχανικής μάθησης 
για την ποσοτικοποίηση των TILs με 
εξαιρετική απόδοση έχουν αναπτυ-
χθεί, αλλά βρίσκονται ακόμα σε πει-
ραματικό στάδιο (8,9).

Προγνωστική και 
προβλεπτική αξία των TILs

TNBC
Η προγνωστική αξία των TILs στον 

πρώιμο TNBC είναι καθιερωμένη 
ως δεδομένο επιπέδου 1Β (Level of 
Evidence 1B) (1). Στη μεγάλη συγκε-
ντρωτική ανάλυση από τους Loiet. 
al.,τα sTILs στη διάγνωση αναδείχθη-
καν ως ανεξάρτητος θετικός προγνω-
στικός παράγοντας. Ασθενείς με N0 
TNBC και sTILs ≥30% είχαν 99% τριετή 
συνολική επιβίωση (10). Ο αριθμός 
των TILs προβλέπει την ανταπόκρι-
ση στην εισαγωγή χημειοθεραπεία 
(ΧΜΘ), με το υψηλό ποσοστό TILs να 
συσχετίζεται με την πλήρη παθολογο-
ανατομική ανταπόκριση (pCR) (11). Η 
πρόγνωση των ασθενών με πρώιμο 
TNBCκαι αυξημένα TILs είναι εξαιρε-
τική, ακόμα και χωρίς νεοεπικουρική 
ή επικουρική ΧΜΘ (12,13). Ωστόσο, 
σύμφωνα με τη γνώμη των ειδικών 
του 18oυ SGBCC, τα TILs δε θα πρέπει 
να κατευθύνουν την απόφαση για 
παράλειψη της ΧΜΘ (2). 

Τα TILs είναι επίσης ένας ελκυστι-
κός πιθανός προβλεπτικός βιοδείκτης 
της ανταπόκρισης στην ανοσοθε-
ραπεία, ο οποίος ενδεχομένως να 

μπορούσε να χρησιμοποιηθεί εναλ-
λακτικά ή συνδυαστικά με το PD-L1. 
Το PD-L1 δε συνιστά ιδανικό βιοδεί-
κτη καθώς η κλινική εφαρμογή του 
εγείρει κάποιους προβληματισμούς, 
που αφορούν τη διαφορετική από-
δοση των διαφόρων ανοσοϊστοχη-
μικών αντισωμάτων, την έλλειψη 
τυποποίησης, την υποκειμενικότητα 
στην αξιολόγησή του, την ετερογέ-
νεια στην έκφρασή του κ.α. (14). Τα 
sTILs συσχετίζονται θετικά με την έκ-
φραση του PD-L1 (15,16) και με την 
επίτευξη pCR έπειτα από νεοεπικου-
ρική χημειοανοσοθεραπεία (15,17). 
Σύμφωνα τη μελέτη KEYNOTE-086, 
τα sTILs μπορούν να βοηθήσουν στην 
επιλογή των ασθενών με μεταστα-
τικό TBNC οι οποίες είναι πιθανό να 
ωφεληθούν από τη μονοθεραπεία 
με pembrolizumab(16). Ωστόσο, 
στην τυχαιοποιημένη μελέτη φάσης 
3 IMpassion 130, τα sTILs δεν προ-
σέθεσαν επιπλέον όφελος, πέραν 
αυτού του PD-L1, στην πρόβλεψη 
της ανταπόκρισης σε PD-L1 αναστο-
λείς. Από τους ασθενείς με αυξη-
μένα sTILs, κλινικό όφελος από τη 
διπλή θεραπεία με atezolizumab και 
pembrolizumab είχαν μόνο εκείνοι με 
θετικό PD-L1 (≥1%) στα φλεγμονώδη 
κύτταρα (PD-L1 IC+) (18). Αντίθετα, 
στην τυχαιοποιημένη, ελεγχόμενη με 
placebo μελέτη Gepar Nuevoτα sTILs, 
και όχι το PD-L1 IC, ήταν προβλεπτι-
κά της pCR έπειτα από το συνδυασμό 
durvalumab και ΧΜΘ (19). Αν και η 
ανεξάρτητη προβλεπτική αξία των 
TILs όσον αφορά την ανοσοθεραπεία 
δεν έχει ακόμα ευρέως τεκμηριωθεί, 
μια πρόταση είναι η αξιοποίησή τους 
ως μέθοδο διαλογής, με τη λογική ότι 
όγκοι με χαμηλό αριθμό TILs είναι 
απίθανο να είναι PD-L1+ (14). 

HER2+ BC
Τα HER2+ καρκινώματα του μα-

στού εμφανίζουν συχνά λεμφοκυτ-
ταρική διήθηση (20). Όπως και στον 

Εικόνα 2. 
Ημιποσοτική μέθοδος αξιολόγησης των TILs(Salgado et al., 2014)
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TNBC, τα TILs είναι θετικός προγνω-
στικός παράγοντας στον πρώιμο 
HER2+ BC (21-24). Η Fin HER μελέ-
τη συνέδεσε τα αυξημένα TILs με 
αυξημένο κλινικό όφελος από την 
προσθήκη trastuzumab στο θερα-
πευτικό σχήμα (21), εύρημα που εί-
ναι σε συμφωνία με την άποψη ότι 
το ανοσολογικό σύστημα ευοδώνει 
τη δράση της αντι-HER2 θεραπεί-
ας (25). Οι ασθενείς με HER2+ BC 
και υψηλό ποσοστό TILs μπορεί να 
ωφελούνται από αποκλιμάκωση της 
θεραπείας με trastuzumab(22). Τα 
TILs προβλέπουν επίσης την αντα-
πόκριση στη νεοεπικουρική ΧΜΘ, 
ανεξάρτητα από την προσθήκη 
trastuzumab(26,27). 

Όσον αφορά τον μεταστατικό 
HER2+ BC, η μελέτη CLEOPATRA συνέ-
δεσε τον υψηλό αριθμό TILs (> 20%) 
με βελτιωμένη πρόγνωση, ενδεικτική 
της διατήρησης της αντικαρκινικής 
λειτουργίας των Τ κυττάρων τελε-
στών (28). Το ενδεχόμενο ενίσχυσης 
της δράσης τους μέσω ανοσοθερα-
πείας εξετάστηκε σε κλινικές μελέτες, 
χωρίς ιδιαίτερα ενθαρρυντικά αποτε-
λέσματα μέχρι στιγμής (1). Αντίθετα 
με τη μελέτη CLEOPATRA, στη μελέτη 
Canadian Cancer Trials Group MA.31 
δε διαπιστώθηκε το προγνωστικό 
όφελος των TILs στο μεταστατικό 
HER2+ BC(29), γεγονός που πιθανώς 
οφείλεται στη χρήση διαφορετικών 
ουδών θετικότητας για τα TILs στις 
δύο μελέτες. 

HR+/HER2- BC
Ο HR+/HER- BC θεωρείται ο λι-

γότερο ανοσογόνος υπότυπος BC, 
πιθανώς λόγω ανοσοκατασταλτικής 
δράση των οιστρογονικών υποδοχέ-
ων (ER) (1). Σύμφωνα με τη βιβλιο-
γραφία, τα TILs στον HR+/HER- BC 
δεν έχουν διακριτή προγνωστική 
σημασία (30-32 )ή είναι, παραδό-
ξως, αρνητικός προγνωστικός παρά-
γοντας (33). Η λεμφοκυτταρική διή-
θηση στον HR+/HER2- BC ενδέχεται 
να έχει ανοσοκατασταλτικό χαρα-
κτήρα. O υψηλός αριθμός FOXP3+ 
Tregs έχει συνδεθεί με πτωχά απο-
τελέσματα στον ER+ BC (34). Πρέπει 
επίσης να σημειωθεί ότι η κατηγο-

ρία των HR+/HER2- καρκινωμάτων 
του μαστού περιλαμβάνει τόσο 
τους luminal Α όσο και τους luminal 
Β όγκους. Η μελέτη των TILs, με τη 
διάκριση των luminal A από τους 
luminal B όγκους, έδειξε ότι τα TILs 
ήταν περισσότερα στους luminal B 
όγκους και είχαν προγνωστική ση-
μασία μόνο στους υψηλού κινδύνου 
ασθενείς που έλαβαν ΧΜΘ. Στους 
ασθενείς αυτούς τα TILs συνδέθη-
καν με καλύτερο distant disease-
free survival (DDFS) (35). Άλλα δε-
δομένα συσχετίζουν τον υψηλό 
αριθμό TILs με πιθανή αντοχή στην 
ορμονοθεραπεία (33). Η ετερογέ-
νεια των HR+/HER2- καρκινωμάτων 
δεν επιτρέπει την εξαγωγή ασφα-
λών συμπερασμάτων για την προ-
γνωστική και προβλεπτική αξία των 
TILs, συνεπώς η ποσοτικοποίησή 
τους, προς το παρόν, δεν προτείνε-
ται στους όγκους αυτούς (1).

Προβληματισμοί για την 
καθιέρωση των TILs στην 
κλινική πράξη

Η καθιέρωση των TILs ως βιοδεί-
κτη ρουτίνας προϋποθέτει την τεκ-

μηρίωση της αναλυτικής και κλινικής 
εγκυρότητάς τους και της κλινικής 
χρησιμότητάς τους (Εικόνα 3). 

Σχετικά με την αναλυτική εγκυρό-
τητα, παρά τα καλά επίπεδα συμφω-
νίας στην αξιολόγησή τους, ιδίως με 
τη βοήθεια της τεχνολογίας, απου-
σιάζει ένας «χρυσός κανόνας» (gold 
standard) (3). Επίσης, η μελέτη των 
συνολικών TILs δεν προσδιορίζει τη 
λειτουργική κατάσταση των Τ λεμφο-
κυττάρων (1). 

Η κλινική τους εγκυρότητα έχει 
καθιερωθεί, ως δεδομένο επιπέ-
δου 1Β, όσον αφορά τον προγνω-
στικό τους ρόλο στον πρώιμο TNBC 
(10,11).  Η αξία τους δεν έχει απο-
δειχτεί εξίσου στους λοιπούς υπο-
τύπους του BC και το ιδανικό κα-
τώφλι θετικότητας δεν έχει ακόμη 
οριστεί (1,3). 

Η βασικότερη όμως πρόκληση 
είναι η επιβεβαίωση της κλινικής 
χρησιμότητας των TILs, η οποία 
απαιτεί τυχαιοποιημένες προο-
πτικές μελέτες που να περιλαμ-
βάνουν τα TILs στο σχεδιασμό 
τους και στη διαστρωμάτωση των 
ασθενών (1).

Εικόνα 3. 
 Η αναλυτική εγκυρότητα, κλινική εγκυρότητα και η κλινική χρησιμότητα είναι 
απαραίτητες προϋποθέσεις για την ενσωμάτωση των TILs στην κλινική πράξη. 
(Valenza et al., 2023) 
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Επίλογος
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