Wspéiczesna Onkologia (2003) vol. 7; 3 (214-219)

Angiogeneza naczyri odgrywa
istotng role w procesie rozwoju no-
wotworow ze wzgledu na fakt, iz
guzki mogag rozwijac sie na drodze
zwyktej dyfuzji tylko do wielkosci
2-83 mm. Celem pracy byfo okresle-
nie znaczenia liczby naczyr w ob-
rebie i obrzezach zmian chorobo-
wych oraz wartosci sumy wszyst-
kich przeptywow skurczowych
(Vsum) w tych naczyniach w dia-
gnostyce roznicowej zmian ztosli-
wych i nieztosliwych gruczofow sut-
kowych. Badaniami objeto 120 pa-
cjentek z nieztosliwym oraz 75 ze
ztosliwym charakterem zmian gru-
czotow sutkowych.

W grupie zmian ztosliwych brak
unaczynienia stwierdzono u 4 proc.
badanych, natomiast w drugiej gru-
pie u 32,8 proc. Srednia liczba na-
czyn przypadajgcych na guzek zto-
Sliwy wynosita 4, natomiast w zmia-
nach nieztosliwych 1,8. Miedzy
obydwoma badanymi grupami ist-
niaty roznice istotne statystycznie
(p<0,0001).

Srednia warto$é Visum uzyskana
w grupie nowotworow ztosliwych
wynosita 81,7 cm/s i byta ponad-
trzykrotnie wieksza niz w zmianach
nieztosliwych (25,35 cm/s). Miedzy
obydwoma badanymi grupami ist-
niaty réznice istotne statystycznie
(p<0,0001).

Liczba naczyn, jak i suma wszyst-
kich predkosci skurczowych w ob-
rebie zmian moze przyczynic sie
do ustalenia wtasciwego charakte-
ru zmian gruczotow sutkowych.

Stowa kluczowe: kolorowy Doppler,
guzy sutka.
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WSTEP

Scisty zwigzek zjawiska angioge-
nezy z procesami nowotworowymi
zostat stwierdzony po raz pierwszy
przez Folkmana, ktéry swoje spo-
strzezenia opublikowat w 1971 r.
w pracy Tumor Angiogenesis: The-
rapeutic Implications [11].

Proby oceny tego procesu za-
chodzacego w zmianach ztosli-
wych gruczotow sutkowych przy
wykorzystaniu techniki kolorowego
Dopplera podjeto juz na poczagtku
lat 90. ubiegtego stulecia [3, 8,
17]. Mimo licznych kontrowersji
otrzymane w wielu osrodkach wy-
niki badan wskazujg na duzg uzy-
tecznos¢ tej metody w diagnosty-
ce roznicowej zmian ztosliwych
i nieztosliwych gruczotow sutko-
wych [5, 7, 9, 19, 22, 23, 25].

Celem pracy byta ocena zna-
czenia liczby naczyn w zmianach
ztosliwych i nieztosliwych oraz su-
my wszystkich przeptywow skur-
czowych w tych naczyniach
w diagnostyce réznicowej zmian

chorobowych gruczotéw sutkowych
w oparciu o technike kolorowego
Dopplera.

MATERIAL | METODYKA

Badaniami zostaty objete pa-
cjentki, ktére zgtosity sie do Woje-
wodzkiej Poradni Onkologicznej
w Gorzowie WIlkp. z powodu
zmian wykrytych w obrebie gru-
czotu sutkowego badaniem palpa-
cyjnym, ultrasonograficznym badz
mammograficznym.

Wg przyjetych zasad dokonano
oceny zmian gruczotoéw sutkowych
metodg konwencjonalnej skali sza-
rosci, a nastepnie kolorowego
Dopplera. Do analizy zakwalifiko-
wano 75 pacjentek z potwierdzo-
nymi histopatologicznie ztosliwymi
zmianami oraz 120 kobiet, u kto-
rych stwierdzono nieztosliwy cha-
rakter zmian.

Przy uzyciu techniki kolorowego
Dopplera dokonano oceny ilosci
naczyn zlokalizowanych w obrebie
zmian gruczotéw sutkowych oraz
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Angiogenesis is an important fac-
tor involved in the development of
human malignancies. One of the re-
asons is that simple diffusion allows
for tumor growth up to 2-3 mm in
size. The aim of the study was to
evaluate the significance of the
number of blood vessels in breast
lesions and significance of the
Vsum value in these vessels in dif-
ferential diagnosis of benign and
malignant breast tumors. Two gro-
ups of patients were examined: 75
women with breast cancer and 120
women with benign breast tumors.
In the group of breast cancer cases,
the absence of blood perfusion was
recognized in 4% of patients; while
in the second group —in 32.8%. The
difference between the mean num-
ber of vessels detected in malignant
tumors (4) and in benign lesions
(1.8) was statistically significant
(p<0.0001).

The mean Vsum value recorded in
malignant tumors was 81.7 cm/s
and was over three times higher in
comparison to benign lesions
(25.35 cm/s). This difference was
also  statistically  significant
(p<0.0001).

In conclusion, both features (num-
ber of blood vessels and the mean
value of Vsum) can be applied in
the differential diagnosis of mali-
gnant and benign breast tumors.

Key words: Colour Doppler, breast
tumors.

ich obrzezach nieprzekraczajg-
cych 2 cm od granic zmiany oraz
przeprowadzono badania predko-
Sci fali przeptywu krwi w tych na-
czyniach. Pomiary predkosci prze-
ptywu krwi wykonywano aparatem
firmy Acuson 128XP (Acuson
Corp., Mountain View, Kalifornia,
USA) zaopatrzonym w sonde linio-
wg 7 MHz, pracujagcym w czasie
rzeczywistym, z opcjami pulsacyj-
nego oraz kolorowego Dopplera
(nazwa handlowa stosowana przez
firme Acuson: Color Doppler Velo-
city-CDV) i angiografii dopplerow-
skiej (AD). W czasie badania uzy-
wano filtr o czestotliwosci 125
MHz celem wyeliminowania zakto-
cen. Uzywano jak najmniejszej,
w stosunku do badanego naczy-
nia, bramki dopplerowskiej, aby
wyeliminowac¢ dodatkowe sygnaty,
ktére mogtyby pochodzi¢ ze Scia-
ny naczynia.

WYNIKI

Ocena stopnia unaczynienia zmian
chorobowych

W grupie 75 pacjentek ze zto-
Sliwymi nowotworami przebadano
tgcznie 295 naczyn, natomiast
w zdecydowanie wiekszej grupie,
obejmujgcej 120 pacjentek z nie-
ztosliwym charakterem zmian ana-
lizg byty objete 202 naczynia.
Poddano badaniu te naczynia,
w ktérych mozna byto oceni¢ pa-
rametry predkosci fali przeptywu
krwi metodg kolorowego Dopplera
(tab. 1., ryc. 1.).

Znaczenie liczby naczyn w dia-
gnostyce roznicowej zmian ztosli-
wych i nieztosliwych gruczotow
sutkowych przedstawia krzywa
ROC (ryc. 2.).

Suma wszystkich predkosci
skurczowych (Vsum)

Suma wszystkich predkosci skur-
czowych (Vsum) uzalezniona jest
od liczby naczyn w obrebie i na
obrzezach guza, od $rednicy
i struktury nowo powstatych na-
czyn, od wielkosci samego guza,

od wartosci cisnienia hydrostatycz-
nego wywieranego przez guz oraz
od pracy miesnia sercowego. Licz-
ba naczyn oraz ich $rednica wyda-
ja sie miec¢ najistotniejsze znacze-
nie w ogéinym ukrwieniu zmian [6,
16, 19].

Ocena przydatnosci Vsum w
réznicowaniu zmian ztosliwych i
nieztosliwych zostata dokonana
przy pomocy krzywej (ryc. 4.)

OMOWIENIE WYNIKOW
I DYSKUSJA

Zmiany nowotworowe ztosliwe
mogg rozwija¢ sie na drodze zwy-
ktej dyfuzji bez wspdtudziatu na-
czyn do wielkosci nieprzekraczaja-
cej 2-3 mm. Dalszy ich rozwdj jest
natomiast uzalezniony od procesu
angiogenezy [12, 13]. Stopiert una-
czynienia guza nowotworowego za-
lezny jest nie tylko od jego wielko-
$ci, ale i od typu histologicznego
nowotworu. Raki typu zrazikowego
majg gorsze ukrwienie niz przewo-
dowe i inne ich postacie [8, 20].
Mozliwos¢ oceny zaréwno stopnia
unaczynienia zmian, jak i przydat-
nosci pomiaru predkosci przeptywu
krwi metodg kolorowego Dopplera
znalazta juz swoje miejsce w sono-
mammografii. Nalezy jednak zdac
sobie sprawe z pewnych ograni-
czen tej metody. Zdaniem Delorma,
nawet przy zastosowaniu wyrafino-
wanego sprzetu, w 10 proc. rakow
nie wykrywa sie sygnatow, badz je-
dynie rejestruje sie bardzo stabe,
nienadajgce sie do ich oceny tech-
nikg kolorowego Dopplera [6].
Zwigzane jest to z ograniczeniami
oceny szybkosci bardzo wolnych
przeptywoéw oraz nieprawidtowg
strukturg naczyn krwionosnych po-
wstajgcych w procesie neocangioge-
nezy. Ocena przeptywow ktérych
predkos$¢ nie przekracza 1 cm/s,
podobnie jak ocena naczyn wtoso-
watych nie jest mozliwa [6, 16].
W konsekwencji sygnaty kolorowe-
go Dopplera umozliwiajg jedynie
ocene nieco wiekszych naczyn.

W badaniach wtasnych, brak
unaczynienia w grupie kobiet ze
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Tah. 1. Wartos¢ prognostyczna liczby naczyin w badanych zmianach gruczotu sutkowego w réznicowaniu zmian ztosliwych i nieztosliwych

Liczba naczynh Czutos$é (proc.)

0 4

1-2 22,7
powyzej 2 78,3
powyzej 3 B 3

zmianami ztosliwymi stwierdzono
u 4 proc. badanych, natomiast
w grupie zmian nieztosliwych
u 32,8 proc. badanych pacjentek
(ryc. 1.). Podobne wyniki uzyskato
réwniez wielu badaczy [1, 3, 14,
18, 21, 26]. Brak unaczynienia
pierwszej grupy dotyczyt 3 pacjen-
tek, wsréd ktérych u jednej Sredni-
ca guzka wynosita zaledwie 5 mm
i byt to rak zrazikowy bez przerzu-
téw do weztéw chtonnych. U pozo-
statych 2 pacjentek stwierdzono po-
sta¢ przewodowg raka, a srednice
badanych guzkéw byty w granicach
12-15 mm. U zadnej z nich nie
stwierdzono réwniez przerzutéw do
weztow chtonnych. W badaniach
wiasnych, w grupie pacjentek z no-
wotworami ztosliwymi przypadato
Srednio 4 naczynia na 1 guzek, na-
tomiast w zmianach nieztosliwych
1,8. Wyniki te roznity sie istotnie
statystycznie (p<0,0001). WielkoSci
guzkéw obydwu grup pacjentek by-
ty porownywalne, mimo niewielkich
réznic  istotnych  statystycznie.
W wykonanych badaniach stwier-
dzono, ze wsréd pacjentek ze
zmianami ztosliwymi 57,4 proc. guz-
koéw miato Srednice ponizej 2 cm
ze drednig liczbg 3,1 naczyn, nato-
miast pozostate 42,6 proc. guzkow
o Srednicy 2-5 cm wykazywato
Srednio 5 naczyn. W grupie zmian
nieztosliwych 72,5 proc. guzkow
miato Srednice ponizej 2 cm ze
$rednig liczbg 1,3 naczyn, nato-
miast pozostate 27,5 proc. guzkdéw
w przedziale 2-5 cm wykazywato
Srednio 2,5 naczyn. Wyrazny wzrost
liczby naczyn mozliwych do oceny
w systemie kolorowego Dopplera
obserwowany szczegdlnie w zmia-
nach ztosliwych, zwigzany byt wiec

Swoisto$¢ (proc). Pozytywna warto$é

predykcyjna (proc.)

Negatywna warto$é
predykcyjna (proc.)
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Ryc. 1. Rozktad naczyn w badanych guzkach gruczotow sutkowych
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Ryc. 2. Krzywa ROC dla rozktadu naczyn badanych guzkéw gruczotéw sutkowych

ze wielkoscig guza. Zaleznos$¢ te kfad liczby naczyn w obydwu gru-
nie byt jednak identyczny.
Wraz ze wzrostem liczby naczyn

wykazaty liczne badania wykonane
w innych osrodkach [2, 8, 10]. Roz-

pach
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zmian w obrebie gruczotéw sutko-

20 wych sg 3 naczynia (ryc. 1.).
61,7 Przyjmujgc 3 naczynia jako kryte-

60 : rium oceny zmiany, osiggnieta czu-
50 tos¢ tej metody wyniosta 73,3
proc., swoistos¢ 74,2 proc., PWP

z 40 'HI. 64,0 proc., natomiast NWP 81,6
N 30 proc. W miare wzrostu liczby na-
3 20 czyn w obrebie guza rosta swo-
g istos¢, ale malata czutos¢ (tab. 1.).
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Ryc. 3. Rozktad wartosci sumy wszystkich predkosci skurczowych przeptywu krwi w badanych
naczyniach w zaleznosci od charakteru zmiany
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Ryc. 4. Krzywa ROC dla oceny wszystkich predkosci skurczowych

zmniejszata sie liczba pacjentek charakterem zmian. Wydaje sie, ze
z nieztosliwymi zmianami, a wzra- graniczng liczbg naczyn mogaca
stata liczba kobiet ze ztosliwym mie¢ znaczenie w réznicowaniu

zostaty potwierdzone licznymi ba-
daniami [1, 4, 8, 14, 15, 18, 21,
24]. Pole powierzchni pod krzywg
(ROCpow=0,799) wykazuje, ze oma-
wiany parametr kolorowego Dopple-
ra ma dos¢ dobrg warto$¢ uzytecz-
ng w diagnostyce roznicowej zmian
gruczotéw sutkowych (ryc. 2.).

Suma wszystkich predkosci skur-
czowych (Vsum), bedac gtéwnie
uzalezniona od wartosci przepty-
wow w poszczegdlnych naczyniach
oraz liczby naczyn, najlepiej od-
zwierciedla wtasciwe ukrwienie guz-
ka. Szczegdlnie duze zastugi
w ocenie przydatnosci tego para-
metru kolorowego Dopplera w dia-
gnostyce roznicowej zmian choro-
bowych nalezy przyzna¢ Madjaro-
wi [8, 19]. W badaniach wtasnych,
Srednia wartos¢ Vsum uzyskana
w grupie nowotwordéw ztosliwych
wynosita 81,7 cm/s i byta ponad-
trzykrotnie wieksza niz w zmianach
nieztosliwych (25,35 cm/s). Miedzy
obydwoma badanymi grupami ist-
niaty réznice istotne statystycznie
(p<0,0001). Wartos¢ Vsum 40 cm/s
mozna przyjg¢ za graniczng, bo-
wiem powyzej niej znacznie wzra-
sta prawdopodobienstwo rozpozna-
nia ztosliwego charakteru zmiany.

Tah. 2. Warto$¢ prognostyczna sumy wszystkich predkosci skurczowych (Vsum) w réznicowaniu zmian ztosliwych i nieztosliwych

Czutosc Swoistos¢ Pozytywna Negatywna
Vsum (proc.) (proc.) warto$é warto$é
predykcyjna (proc.) predykcyjna (proc.)
do 25 cm/s 15,0 38,7 13,0 41,9
do 40 cm/s 2588 25,2 17,4 34,9
powyzej 40 cm/s 747 74.8 65,1 82,6

powyzej 82 cm/s 34,7 95,0 81,2

69,7
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Uzyskana przy tej wartosci Vsum
zarbwno czutos¢, swoistose, jak po-
zytywna i negatywna wartos¢ pre-
dykcyjna sg niemal identyczne, jak
w przypadku oceny wartosci stop-
nia unaczynienia, przyjmujac za
kryterium oceny liczbe naczyn po-
wyzej 2 w obrebie zmiany (tab. 2.).
Bardzo wysoka swoisto$¢ uzyskana
przy wartosci Vsum powyzej 82
cm/s, wskazuje na bardzo duze
prawdopodobieristwo rozpoznania
ztosliwego charakteru zmiany przy
tej wielkosci sumy przeptywow skur-
czowych. Nie stwierdzono zadnego
przypadku w grupie zmian niezto-
Sliwych, w ktérym Vsum przekra-
czata 126 cm/s, natomiast w zmia-
nach ztosliwych takie przeptywy wy-
kazano w 12 przypadkach (16
proc.). Mimo zastrzezen, wynikaja-
cych zdaniem Huber z konieczno-
$cig wykonywania duzej liczby ba-
dan [16], uzyskane wyniki jak row-
niez wielkos¢ pola powierzchni pod
krzywg ROC (ROCpow = 0,823)
(ryc. 4.), wskazujg na duzg przydat-
nos¢ tego parametru kolorowego
Dopplera w diagnostyce roznicowej
zmian chorobowych gruczotéw sut-
kowych, potwierdzajgc jednoczesnie
duzg jego zaleznos¢ od ilosci na-
czyn w obrebie zmiany.
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