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Anaplastic Large Cell Lymphoma (BIA-ALCL)

NCCN USA vypracovalo v ramci doporuceni pro non-Hodgkin T-bunécné lymfomy také doporuceni pro BIA-ALCL.
Tento standard vznikl jako konsenzus onkologu, radiologt, hematologu a plastickych chirurgu.

NCCN je aliance 27 narodnich center pro Iécbu karcinom( v USA, které kazdorocné upgraduji a publikuji doporucent
pro prevenci, diagnostiku a management malignit. Guidelines se uZivaji celosvétové a odhaduje se, Ze se jimi fidf
lécba cca 97 % vsech pacientd s malignitou.

Uvodni informace

= Vroce 2011 vydalo FDA USA varovné prohlaseni, Ze u zen s prsnimi implantaty je malé, ale zvysené riziko
vzniku ALCL. Varovani bylo zaloZzeno na zakladé kazuistiky popsané Keechem a Creechem v roce 1997 a dalsich
kazuistik vyskytu specifického T-lymfomu u zen s implantaty za poslednich 18 let.

= Vroce 2011 Carthy poprvé popsal umrti z ddvodu BIA-ALCL.

= Vroce 2016 WHO zaclenilo BIA-ALCL jako predbéznou novou entitu v klasifikaci lymfomu.

= Vroce 2016 NCCN vypracovalo poprvé guidelines pro diagnostiku a lécbu BIA-ALCL.

= VétSina pripadu BIA-ALCL je spojena s uzitim texturovanych implantatd — zatim nebyl prokazan zadny pripad
u pacientl pouze s hladkym implantatem.

= Do obdobi 1997-2019 bylo diagnostikovano cca 650 pfipadl z 33 zemi svéta a odhaduje se, Ze na svéte
je cca 11—30 milionU pacientt s implantaty.

= Stadia onemocnéni doposud podle studii: IA (35=70 %), IB (3—=11 %), IC (8=13 %), II1A (8—25 %), IIB (3—5 %),
N(3=9%), IV(1-2%).

Priciny vzniku BIA-ALCL
Nejsou jednoznacné potvrzeny, soucasné Udaje vedou k suspekci:

1. Texturovany povrch (zejména povrch Biocell Allergan)

2. Volné silikonové partikuly (zejména povrch Biocell Allergan)
3. Biofilm (subklinické mikrobialni osidleni implantat()

4. Geneticka predispozice
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Obr.: Mozna patogeneze vzniku BIA-ALCL.
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Klinické projevy

= Nejcastéji kolekce tekutiny kolem implantatu v priméru 7—10 let po implantaci (ale i dfive a pozdé&ji:1—28 let).
Tekutina je vlastné vypotek z rozpadlych nekrotickych lymfocytt s velkou prfimési bilkovin.

= Kapsularni masa se vyskytuje u 8—24 % pacientd.

= Lymfadenopatie se vyskytuje u cca 4—12 % pacientd.

= Dalsi symptomy (méné nez 5 % vyskytu): bolesti, kozni zarudnuti, kapsularni kontraktura, ulcerace.

= Celkové projevy: poceni, hubnuti, zvysena teplota, Unava.

Suspektni pacienti

= VSichni pacienti s vétsim vypotkem kolem implantatu (Ize predpokladat moznost vzniku ALCL jiz 6 mésicu
po implantaci). Kolem kazdého implantatu maze byt mala kolekce tekutiny (5—10 ml), proto pacienti s minimalni
kolekei tekutiny bez dalSich priznakut nevyzaduji biopsii nebo dalsi vySetfovani.

= VSichni pacienti s kapsularni masou (tumor vyrlstajici z kapsuly).

Informace pro pacienty

= BIA-ALCL neni nador prsni zlazy, ale imunitniho systému — lymfom.

= MUzZe se vyskytnout v prsu i bez implantatu (extrémné vzacné — 27 popsanych pripadu).

= ALCL se muze vyskytnout i u jinych implantatt nez prsnich, napriklad ortopedickych, zubnich,
kardiochirurgickych apod.

= Céast pacientl s BIA-ALCL méla jiz v anamnéze lymfom a Gast byla po [ébé karcinomu prsu
(rekonstrukce po ablaci).

= Riziko vzniku BIA-ALCL je v pruabéhu zivota u Zen s texturovanym implantatem cca 1:3 800 — 1 : 30 000.

= Absolutni riziko vzniku je 1/500 tisic — 1/3 milionu za rok.

= Riziko Umrti na BIA-ALCL je u Zen s oboustrannou augmentaci 2krat mensi nez pfi vypiti pul litru vina, pfi
lyZzovani jeden den v USA, nebo pfi pobytu na dva dny v New Yorku (riziko dmrti 1/1 milionu, tzv. micromort,
je pro BIA-ALCL 0,4).

= Nador byva dobre Iéc¢itelny, vétSinou staci chirurgické odstranéni kapsuly a implantatu.

= Riziko Umrti je velmi malé a vzdy pfi nezjisténém, neléCeném nebo Spatné léceném, a proto pokrocilém nadoru.

Diagnostika pri suspekci na BIA-ALCL

1. Klinické vysetfeni a anamnéza.
2. ldentifikace implantatd, pokud Ize (implantatovy pas, dokumentace).
3. Ultrazvukové vySetreni vypotku, kapsularni masy, prsni zlazy a regionalnich uzlin
(UZ je v pripadé BIA-ALCL podobné senzitivni jako MRI nebo CT, proto se tato vysetreni doporucuji pouze
v pfipadé neprikazného vysetreni UZ).
4. Fine-needle aspirace vypotku pod kontrolou UZ alespon 50 ml, odeslat ve zkumavce bez prisady,
rychly transport do 2 hodin.
5.V pfipadé tumordzni masy vhodna chirurgicka nebo core-cut biopsie pod UZ.
6. Patologicko-anatomické vysetrent:
a. cytologie, histologie
b. molekularné-genetické vysetreni
c. imunohistochemie
d. pratokova cytometrie
i. screening zahrnujici zakladni T-bunécné znaky (CD2, CD3, CD4, CD5, CD7, CD8) a specificky znak CD30
(typicky je silné pozitivni, neni to ale specificky marker, mize byt i u zanétu)
ii. prisuspektnim screeningu doplnéni kompletniho panelu na T-lymfomy
iii. vysSetfeni ALK (typicka je negativita, ale také neni specificka)
7. Mikrobiologické vysetfeni vypotku a kapsuly (aerobni, anaerobni).

MKN 10 ciselna diagnéza

Suspektni pacient:
N64.9 Onemocnéni prsu NS

Potvrzena diagnodza:
C84 Lymfom ze zralych T/NK-bunék
.7 Anaplasticky lymfom z velkych bunék ALK-negativni
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Nalez negativni na BIA-ALCL

Standardni plasticko-chirurgicky postup podle vysledku a léba benigniho vypotku nebo kapsuly
(infekce, kapsularni kontraktura...).

Nalez pozitivni na BIA-ALCL

1. Konzilium — plasticky chirurg, mammolog, onkolog, hematoonkolog...

2. VSeobecny staging tumort — UZ brisni dutiny, RTG hrudniku...

3. VySetreni druhého prsu (cca u 2—4 % pacientd je lymfom oboustranné).

4. Zvazit PET CT vySetreni — T-lymfomy maji ¢asto extranodalni postizeni a CT je méné spolehlivé
(ve spolupraci s onkologem).

5. Komplexnf interni vySetfeni pred zahajenim Iécby (ve spolupraci s onkologem podle typu eventualné
planované chemoterapie).

6. Specifické krevni testy u podezieni na lymfom: KO + DIFF, LDH, B2M, prutokova cytometrie (FASC)
periferni krve, ELFO bilkovin séra.

Terapie potvrzeného BIA-ALCL

= VesSkeré Usili musi byt vedeno ke kompletni chirurgické resekci tumoru — kompletni excize je spojena s vybornym
dlouhodobym disease-free prezivanim.
= Pri kompletni excizi je riziko recidivy 0 % u T1-T3a 14,3 % u T4.
= Chirurgické odstranéni kompletni kapsuly s vypotkem (pokud mozno bez poruseni Uplnosti kapsuly).
U pacientt s kompletni kapsulektomii je pétileté prezivani 98,8 %, u pacientl s nekompletni kapsulektomii 57,2 %.
= Kompletni odstranéni pfitomnych kapsularnich nebo jinych tumoréznich mas.
= Odstranéni postizenych uzlin (pétileté prezivani u pacientl s pozitivnimi uzlinami je 75 %,
bez pozitivnich uzlin je 97,9 %).
= Lze zvazit druhostrannou kompletni kapsulektomii s odstranénim implantatu
(cca u 2—4 % pacientl je lymfom oboustranné).
— Soucasna data poukazuji na to, Ze chirurgické odstranéni tumort u pfipadl pouze s kapsularnim postizenim
je dostacujici.
— V soucasnosti neni prokazan benefit radikalni mastektomie, sentinelové uzliny nebo axilarni disekce.
= V pfipadé pozitivnich uzlin zvazit kompletni exenteraci a/nebo radioterapii ve spolupraci s onkologem.
= V pfipadé nemozné nebo obtizné lokalni radikalni chirurgické terapie vhodna radioterapie ve spolupraci
s onkologem (24-36Gy):
— prorustani do hrudni stény
— u pozitivnich okraju
— u lokalniho rezidua
= U diseminované formy je vhodna chemoterapie ve spolupraci s onkologem (brentuximab vedotin v kombinaci
s anthracycyclinovou chemoterapi).

Sledovani po léche

= Klinické co 3—6 mésicu, 2 roky, dale podle nalezu.
= CT nebo PET-CT co 6 mésicu, 2 roky, dale podle nalezu.
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Diagnosis BIA-ALCL
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Tab.: BIA-ALCL algoritmus podle NCCN 2019.

TNM Staging
T1 — vypotek nebo postizeni pouze vnitrni vrstvy IA T1 NO MO
kapsuly 1B T2 NO MO
T2 — ¢asna infiltrace kapsuly IC T3 NO MO
T3 — tumordzni bunky infiltruji celou kapsulu A T4 NO MO
T4 — lymfom prorUsta pres kapsulu do okolnich tkani B T1-3 NI MO
M T4 N1-2 MO
NO — bez infiltrace uzlin \V; T1-4 NO-2 M1

NT — pouze jedna regionalni uzlina
N2 — vicecCetné regionalni uzliny

MO — bez vzdalenych metastaz
M1 = Sifeni do jinych organu, vzdalena mista, jiné nez
regionalni uzliny

TNM classification TNM stage

T: Tumor extent A T1 NO MO

T1 Confined to effusion or a layer on luminal side of capsule IB T2 NO MO

T2 Early capsule infiltration IC T3 NO MO

T3 Cell aggregates or sheets infiltrating the capsule A T4 NO MO

T4 Lymphoma infiltrates beyond the capsule 1B T1-3N1T MO

N: Lymph node [l T4 N1-2 MO

NO No lymph node involvement \% Tany Nany
M1

N1 One regional lymph node (+)

N2 Multiple regional lymph nodes (+)

M: Metastasis

MO No distant spread

M1 Spread to other organs/distant sites

Tab.: BIA-ALCL algoritmus podle NCCN 2019.
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Obr.: Stadia nemoci podle NCCN 2019.
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BIA-ALCL algoritmus podle NCCN 201

SUSPEKTNI PACIENT
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Hlaseni BIA-ALCL

1.SUKL CR http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.
2. BIA-ALCL PROFILE REGISTRY (Patient Registry and Outcomes for Breast Implants and ALCL Etiology
and Epidemiology) The American Society of Plastic Surgeons www.thepsf.org/PROFILE.
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