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Souhrn

Vychodiska: Zhoubné nadory téla délozniho jsou nejcastéjsi gynekologickou malignitou. Inci-
dence je 30: 100 000 a ma stoupajici tendenci. Hlavni [é¢ebnou modalitou je radikélni operacni
vykon. Cil studie: V souladu s trendem snizovani radikality onkologickych chirurgickych vykona
je cilem studie zhodnotit moznosti detekce sentinelové uzliny u ¢asnych stadii karcinomu en-
dometria. Principem je vyuziti hysteroskopické aplikace radiokoloidu v kombinaci s pfedope-
racni lymfoscintigrafii a peroperacni detekci ru¢ni gamasondou. Typ studie: Prospektivni studie.
Soubor a metodika: Od kvétna 2006 do ledna 2009 byl u 21 pacientek s karcinomem endome-
tria predoperacné podan nanokoloid znaceny techneciem Tc99 Nanocoll (aktivita 100 MBq).
Radiofarmakum spolecné s Patent Blau bylo aplikovano 20 Gauge jehlou pomoci hysteroskopu
subendometridlné v den operace. Za 60 min od aplikace byla u viech pacientek provedena lym-
foscintigrafie. Terapeuticky opera¢ni vykon nasledoval za 2 hod po podani farmaka v rozsahu
abdominalni hysterektomie s bilateraini adnexektomii, peritonedini lavazi, panevni a v pfipadé
pozitivity high-risk prognostickych faktor( i paraaortalni lymfadenektomii. V prdbéhu operac-
niho vykonu byly sentinelové uzliny detekovany ru¢ni gamasondou. Vysledky: U 17 z 21 (81 %)
pacientek dosud zafazenych do studie byla identifikovana alespori jedna sentinelova lymfa-
ticka uzlina. Primérné jsme detekovali 2 sentinelové uzliny v rozmezi 1-5. Osm ze 17 (47 %) pa-
cientek mélo prokdzanou sentinelovou uzlinu izolované v paraaortélni oblasti. Soucasny vyskyt
sentinelové uzliny v panevni a paraaortalni oblasti byl nalezen u 1 ze 17 (6 %) pfipadu. Celkové
u 4z 9 (44 %) piipadl paraaortalni lokalizace sentinelové uzliny byly nalezeny sentinelové uz-
liny v Urovni nad odstupem a. mesenterica inferior. U jedné pacientky zafazené do studie bylo
prokdzano metastatické postizeni 3 detekovanych sentinelovych uzlin (3 uzliny s mikrome-
tastazou). Lymfatické uzliny neoznacené jako sentinelové byly v daném piipadé histologicky
negativni. Senzitivita a specifita detekce metastatického postizeni sentinelovych lymfatickych
uzlin uvedenou metodou je 100 %. Zdvér: Detekce sentinelové uzliny u karcinomu endometria
se jevi jako slibnd metoda s potencidlem upfesnéni stagingu a snizovani radikality opera¢niho
vykonu. Vyuziti hysteroskopické aplikace radiokoloidu respektuje anatomické souvislosti a pfi-
rozenou drenaz endometria. Vyuzitelna je kombinace pfedoperacni lymfoscintigrafie a perope-
racni detekce pomoci ru¢ni gama sondy.
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Summary

Backgrounds: Endometrial carcinoma is the most frequent gynecologic malignancy. The incidence is 30 : 100,000 with an increasing tendency.
The main therapeutic modality remains radical surgery. The purpose of the study is to evaluate the feasibility of sentinel lymph node (SLN)
detection in endometrial cancer using hysteroscopic administration of radiocolloid and the combination of preoperative lymphoscintigraphy
with intraoperative gamma-detection probe examination. Patients and Methods: From May 2006 to January 2009, 99mTc-labelled nanocolloid
(100 MBq) was administered preoperatively in 21 patients with endometrial cancer. On the day of surgery, radiocolloid together with blue dye
was injected via 20-gauge needle under the endometrium using hysteroscopy. Lymphoscintigraphy was performed in all patients after 60 mi-
nutes. Therapeutic surgery followed the tracer administration 2 hours later in extensity of abdominal hysterectomy, bilateral salpingo-oopho-
rectomy, peritoneal wash, pelvic lymphadenectomy and in patients with positive high-risk prognostic factors of paraaortic lymphadenectomy.
SLN was located by use of gamma-detecting probe intraoperatively. Results: At least one SLN was detected in 17 of 21 (81%) patients included in
the study. The mean number of detected SLNs was 2 (range 1-5). 8 of 17 (47%) patients had radioactive nodes only in the paraaortic area. Syn-
chronic appearance of SLNs in the pelvic and paraaortic areas was detected in 1 of 17 (6%) cases. Overall, in 4 of 9 (44%) cases of sentinel lymph
node localization in the paraaortic area the SLNs were detected at the level above the inferior mesenteric artery. The metastatic involvement
of 3 sentinel lymph nodes was detected in one patient (3 lymph nodes with micrometastases). All the remaining lymph nodes not labelled as
SLNs were histologically negative in this case. The sensitivity and specificity for SLN metastases detection was 100%. Conclusion: SLN detection
in endometrial cancer appears to be a promising method with the potential to reduce unnecessary surgery radicality and to clarify staging. The
utilization of hysteroscopic application of radiocolloid respects the anatomical consequences and natural lymphatic drainage of the endome-

trium. The combination of pre-operative lymphoscintigraphy and intra-operative detection using a handheld gamma probe can be beneficial.
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Uvod

Zhoubné nadory téla délozniho jsou nej-
¢astéjsi gynekologickou malignitou. In-
cidence ma v Ceské republice stoupa-
jici tendenci (asi 30 onemocnéni na
100 tisic zen, tj. vice nez 1 600 novych
pfipadd ro¢né). Za hlavni rizikové fak-
tory jsou povazovany vysoky vék, obe-
zita a diabetes mellitus, dale vyssi pfi-
jem zivocisnych tukl a bilkovin, pozdni
menopauza, nuliparita, ovaridlni poru-
chy s neoponovanym prolongovanym
plsobenim estrogend, imunodeficitni
onemocnéni a imunosuprese. Hlavni lé-
¢ebnou modalitou je radikaIni operacni
vykon, ktery je ale vzhledem k vy3e uve-
denému profilu typické pacientky s kor-
poralnim karcinomem casto v plném
rozsahu nemozny. Za standardni vykon
mozno zjednodusené oznacit radikalni
abdominalni hysterektomii s oboustran-
nou adnexektomii a peritonealni lavaz.
Kontroverzni je role panevni a paraaor-
talni lymfadenektomie [1]. Incidence po-
stizeni lymfatickych uzlin u pacientek
s karcinomem endometria v klinickém
stadiu | je cca 10%. Podle literarnich
udaja priblizné 50 % postizenych lymfa-
tickych uzlin nachazime v oblasti panve,
ale postizeni pelvickych a paraaortalnich
uzlin soucasné se vyskytuje az ve 30%
pfipadl [2]. 1zolované postizeni para-
aortalnich lymfatickych uzlin se vyskytuje
asi ve 20% pripadd. Kompletni pelvicka

a paraaortélni lymfadenektomie je vsak
spojena s prodlouzenim operacniho vy-
konu, vétsi krevni ztratou, vyssi frekvenci
operacnich a pooperacnich komplikaci
ve smyslu krvaceni, poranéni cév a mo-
¢ového traktu, ileozniho stavu a lymfe-
dému. Ve snaze o minimalizaci uvede-
nych komplikaci u ¢asto polymorbidnich
a obéznich pacientek je snaha defino-
vat pacientky s pozitivitou high-risk fak-
tord, u kterych je indikovan kompletni
operacni vykon vcetné paraaortalni lym-
fadenektomie. Mezi prognostické fak-
tory vysokého rizika patfi G3, hluboka
invaze myometria, postizeni lymfatic-
kych uzlin, prordstani nadoru do ¢ipku,
sero6zni papilérni a clear-cell karcinom.
| pfes raciondlni selekci u vice nez polo-
viny high-risk pacientek metastaticky po-
stizené lymfatické uzliny nenachéazime.
Ve snaze vyhnout se systematické
(a casto zbyte¢né) lymfadenektomii byl
pro mnohé nadory vypracovan koncept
sentinelové lymfatické uzliny. Metodika
je v onkogynekologické praxi vyuzivana
u karcinomu prsu, u karcinomu vulvy pro-
bihaji studie lIl. faze, hledd se vyuziti u ce-
rvikdlniho karcinomu. Detekce sentinelové
uzliny u karcinomu endometria v3ak zatim
nardzi na nedostatek dat a zkusenosti.
Cilem studie je zhodnotit moznosti
detekce sentinelové uzliny u ¢asnych
stadii karcinomu endometria s vyuzi-
tim hysteroskopické aplikace radioko-

loidu a kombinace predoperacni lymfos-
cintigrafie s peroperacni detekci ru¢ni
gamasondou.

Soubor a metodika

Soubor pacientek

Od kvétna 2006 do ledna 2009 bylo do
studie zafazeno 21 pacientek s karcino-
mem endometria, které podepsaly infor-
movany souhlas a splfovaly vstupni kri-
téria pro zarfazeni do studie. Ve shodé se
zavérem etické komise Masarykova on-
kologického ustavu byla vstupni krité-
ria definovédna jako histologicky verifi-
kovany endometroidni karcinom téla
délozniho s prokdzanymi prognostic-
kymi faktory vysokého rizika (G3, hlu-
boka invaze myometria), nebo histolo-
gicky potvrzeny prognosticky neptiznivy
clear-cell karcinom a serézni papilarni
karcinom, jenz fadi pacientky do skupiny
high-risk. Pacientky spliujici tato kritéria
podstoupily opera¢ni vykon v rozsahu
radikaIni abdominalni hysterektomii
s oboustrannou adnexektomii, perito-
nedlnilavazi, panevnia paraaortalnilym-
fadenektomii az do Urovné odstupu
renélnich vén. Do studie byly dale zafa-
zeny i pacientky nizkého rizika. U téchto
pacientek byla provedena systematicka
panevni lymfadenektomie a v pfipadé
lokalizace sentinelové uzliny v paraaor-
talni oblasti nebylo pfistoupeno k syste-
matické paraaortalni lymfadenektomii,
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ale pouze ke znaceni sentinelové uzliny
a jeji izolované exstirpaci, nepredstavu-
jici pro operantky vétsi zatéz.

Vylouceny byly pacientky s extrauterin-
nim $ifenim tumoru dle pfedoperacnich
stagingovych vysetieni (vaginalni UZ, CT,
NMR, event. PET). VSechny pacientky mu-
sely byt schopny podstoupit opera¢ni
vykon planovany v uvedeném rozsahu.

Hysteroskopie a lymfoscintigrafie
pomoci 99m-Tc

Pacientkdm zafazenym do studie byl
pfedopera¢né podan nanokoloid zna-
¢eny techneciem Tc99 Nanocoll (akti-
vita 100 MBq). Radiofarmakum spole¢né
s Patent Blau bylo aplikovano jehlou po-
moci hysteroskopu subendometridlné
v den operace. Ve viech pfipadech byl
pouzit bipolarni hysteroskop Gynecare
Versascope s primérem zevniho plasté
3,5mm a optikou 1,8 mm. Hysterosko-
picka aplikace byla provadéna v analgo-
sedaci s vyuzitim paracervikalniho bloku
pomoci 1% mesocainu. Tolerance me-
tody byla velmi dobr3, anestezie nebyla
nutna u zadné z pacientek. Pro vlastni
aplikaci jsme pouzivali vyhradné jehly
COOK délky 35cm, prdméru 20 Gauge.
Radiofarmakum bylo fedéno s Patent
Blau. Aplikace patentové modfi neméla
za cil znaceni sentinelovych lymfatic-
kych uzlin. Cilem bylo upfesnéni mista
vpichu probarvenim roztoku a snadnéjsi
identifikace pfipadného uniku barviva
do dutiny délozni (leakage). Po vizuali-
zaci suspektniho loziska jsme injiko-
vali radiofarmakum s patentovou modfi
pfisné subendometridlné peritumo-
rézné primeérné ve 3 bodech. V souvis-
losti s hysteroskopii jsme nezaznamenali
zddnou komplikaci. Radiokoloid Nano-
coll pouzity ve studii je pfipraven z lid-
ského sérového albuminu ziskaného
z lidské krve darcl testovanych podle
predpist EEC na nepfitomnost povr-
chového antigenu hepatitidy B (HBsAg),
protilatky proti viru imunodeficience
(anti HIV 1/2), protilatky proti viru hepa-
titidy C (anti HCV). Nejméné 95 % koloid-
nich ¢astic lidského albuminu ma pri-
mér mensi nebo rovny 80 nm.

Za 60 min od aplikace byla u viech
pacientek provedena lymfoscintigrafie
s oznacenim ,hot spots” odpovidajicim
sentinelovym uzlindm. V nékolika pfipa-

Tab. 1. Charakterisktika pacientek. )
Pacientka Vék Stadium Histologie Hlubokainvaze Lavage
myometria

1 60 IB G1 0 0

2 62 IB G1 0 0

3 71 1IB G2 0 0

4 52 IB G1 0 0

5 67 1A G1 0 0

6 62 IB G1 0 0

7 66 IA G3 0 0

8 73 IB G3, sp 0 0

9 52 IA G2 0 0

10 61 B G1 0 0

11 63 IA G1 0 0

12 70 IB G1 0 0

13 50 IA G1 0 0

14 63 1A G3 + 0

15 48 IB G1 0 0

16 66 A G3 + +

17 67 A G1 + 0

18 52 1IB G2 0 0

19 61 lnc G3, sp 0 0

20 58 1B G1 0 0

21 64 IB G1 0 0

sp — serdzni papildrni karcinom )

dech jsme vyuzili i techniku fuze obrazu
z lymfoscintigrafie s CT obrazem.

Peroperacni detekce sentinelové uzliny
Terapeuticky operacni vykon nasledo-
val za 2 hod po podani farmaka v roz-
sahu abdominalni hysterektomie s bila-
teralni adnexektomii, peritonedlni lavazi,
panevni a v pfipadé pozitivity high-risk
prognostickych faktord i paraaortalni
lymfadenektomii. Hloubku myomet-
ralni invaze a grade tumoru jsme sta-
novovali peroperacné histologickym
zpracovanim technikou frozen section.
V pribéhu operac¢niho vykonu byly sen-
tinelové uzliny detekovény ru¢ni gama-
sondou. Za sentinelové lymfatické uzliny
byly povazovéany viechny uzliny vykazu-
jici minimalné desetindsobek pozadi ra-
dioaktivity. VeSkeré uzliny oznacené jako
sentinelové byly nasledné kontrolovany
gamasondou ex vivo a odeslany k histo-
patologickému zpracovani separatné.

Histopatologické zpracovani
Sentinelové uzliny nebyly zpracovany
a hodnoceny peroperac¢né technikou fro-

zen section, ale byly pfed definitivnim
zpracovanim fixovany. Malé uzliny byly
pouze preplleny a zpracovany byly obé
poloviny.Vétsi uzliny se kompletné nakra-
jely na pfimérené silné platky cca 2-4 mm
a ty se po fadé zablokovaly (bloky ¢islo-
vané po fadé od jednoho konce uzliny
k druhému, nezlstava zadna rezerva). Ze
viech bloku se nakréjely v tenkych fezech
na jedno sklo HE (hematoxilineozin) pro-
fezavky, dle velikosti uzliny 2-4 fezy. Pfi
negativité uzliny v HE a zéroven po ové-
feni, Ze primarni lozisko je invazivni ma-
lignita, se v dalsim kole provedlo detailni
prokrajeni a imunohistochemie (IMH) ze
vsech blokl sentinelové uzliny. Z kaz-
dého bloku byl proveden fez kazdych
100, 4 fezy byly konstantné obarveny
HE a paty fez obarven IMH CKAE (proti-
latky proti cytokeratinu). Postup prokro-
jeni se opakoval dvakrat, tzn. ze ke kaz-
dému bloku ze sentinelové uzliny vznikly
2 fezy IMH a 8 fezd HE. Nalez byl hod-
nocen jako negativni az tehdy, pokud
vsechny imunoreakce i fezy HE byly nega-
tivni. Pokud byla v uzliné evidentni meta-
staza, zpracovala se béznym zpUlsobem.
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/Tab. 2. Lokalizace sentinelovych uzlin (absolutni pocet detekovanych uzlin). )
Pacientka Paraaortalni Spolec¢né ilické Externiilické Interniilické Interilické Obturatorni
Horni Dolni
1 2 0 0 0 0 0 0
2 0 0 2 1 0 0 0
3 0 0 0 0 0 1 0
4 2 0 0 0 0 0 0
5 0 0 0 0 0 0 0
6 1 0 0 0 0 0 0
7 0 0 0 1 0 0 0
8 0 0 1 0 0 0 0
9 B 0 0 0 0 0 1
10 0 0 3 0 2 0 0
11 0 0 0 0 0 0 0
12 0 1 0 0 0 0 0
13 0 0 0 0 0 0 0
14 0 1 0 0 0 0 0
15 0 1 0 0 0 0 0
16 0 0 0 0 0 1 3
17 0 0 0 0 0 3 0
18 0 0 0 0 0 2 0
19 0 3 (MTS) 0 0 0 0 0
20 0 0 0 0 0 0 0
21 0 1 0 0 0 0 0
celkem 6 7 6 2 2 7 4
MTS - metastatické postizeni sentinelové uzliny
_ )
Vysledky Primérné jsme detekovali 2 sentinelové  Diskuze

Charakteristika pacientek
Charakteristiku 21 pacientek zafazenych
do studie shrnuje tab. 1. Vék zafazenych
pacientek se pohyboval od 48 do 73 let
(prdmér 61 let). Z histopatologickych
typl prevazoval endometrioidni adeno-
karcinom, ve 2 pfipadech (9%) byl nale-
zen serdzni papildrni karcinom. Hlubokd
myometrdlni invaze tumoru byla po-
psana u 3 pacientek (14 %).

Uspésnost detekce a lokalizace
sentinelovych lymfatickych uzlin
Predoperacnilymfoscintigrafie prokazala
alespon jedno lozisko odpovidajici senti-
nelové uzliné (hot spot) u 19 z 21 (90 %)
pfipadU. Peroperacné jsme ale pomoci
rucni gamasondy nalezli sentinelovu uz-
linu pouze u 17 pacientek (81 %). Modré
zbarveni sentinelovych uzlin jsme po-
zorovali pouze v 15% pfipadd, zadna
z modre obarvenych uzlin nebyla nega-
tivni pfi kontrole gama sondou. Vechny
sentinelové uzliny vykazovaly aktivitu
detekovatelnou ruéni scintilaéni sondou.

uzliny v rozmezi 1-5. Distribuci lokali-
zace sentinelovych uzlin ukazuje tab. 2.
Osm ze 17 (47 %) pacientek mélo pro-
kdzanou sentinelovou uzlinu izolované
v paraaortalni oblasti.

Soucasny vyskyt sentinelové uzliny
v panevni a paraaortalni oblasti byl na-
lezen u 1 ze 17 (6% ) pfipadu. Celkové
U 4z 9 (44 %) pfipadll paraaortalni loka-
lizace sentinelové uzliny byly nalezeny
sentinelové uzliny v Urovni nad odstu-
pem a. mesenterica inferior. Pouze v pa-
nevni oblasti byly detekovény sentine-
lové uzliny ve 47 % s maximem vyskytu
v interilické a obturatorni oblasti.

U jedné pacientky zafazené do stu-
die bylo prokdzano metastatické po-
stizeni 3 detekovanych sentinelovych
uzlin (3 uzliny s mikrometastazou). Lym-
fatické uzliny neoznacené jako sentine-
lové byly v daném pfipadé histologicky
negativni. Senzitivita a specifita detekce
metastatického postizeni sentinelovych
lymfatickych uzlin uvedenou metodou
je 100%.

Zhoubné nadory téla délozniho jsou nej-
¢astéjsi gynekologickou malignitou. De-
tekce sentinelové uzliny u karcinomu
endometria zatim nardzi na nedosta-
tek dat a zkusenosti. Jednim z dlivod
je obtizny pfistup k intrakavitalné loka-
lizovanému karcinomu v dutiné délozni
a soucasné slozita lymfaticka drenaz téla
délohy. Déloha je orgéan lokalizovany
ve stfedni roviné, takze drendz lymfy
muze byt oboustrannd. Zatimco oblast
¢ipku délozniho je drénovana do panev-
nich lymfatickych uzlin, fundus délozni
je drénovan cestou infundibulopelvic-
kych svazk(i do paraaortélni oblasti.V re-
centnf literatufe Ize najit pouze nékolik
studii zamérenych na detekci sentine-
lové uzliny (sentinel lymph node - SLN)
u karcinomu endometria, vyuzivajici
rizné techniky, jez se lisi predevsim mis-
tem aplikace barviva.

Burke et al se v roce 1996 na souboru
15 Zen pokusili o prokazani moznosti
lymfatického mapovani a upresnéni
chirurgického stagingu karcinomu en-
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dometria identifikaci sentinelové uz-
liny. V prdbéhu laparotomie byla apliko-
véna patentova modf subserdzni injekci
do myometria ve tfech mistech. Barveni
lymfatickych cest bylo nésledné obser-
vovano po dobu 10 min. Sentinelova
uzlina byla nalezena pouze v 67 %. N&-
sledné byla provedena hysterektomie
s bilateralni adnexektomii, selektivni
panevni a paraaortalni lymfadenekto-
mii. Z celkové zachycenych 31 SLN bylo
12 lokalizovanych v paraaortélni oblasti.
Praci je vytykan zpUsob aplikace barviva
nerespektujici lokalizaci tumoru, jenz
nelze abdominalné odhadnout. Dre-
naz subserézni oblasti rovnéz nemusi
odpovidat lymfatické drendzi endome-
tria. Znaceni sentinelové uzliny s vyuzi-
tim pouze Patent Blau vykazuje obecné
vyrazné nizsi senzitivitu zachytu ve srov-
nani s kombinovanou technikou [3].

Na praci Burkeho navazali Holub et al
[4-6]. Ve svych pracich pouzili laparo-
skopicky pfistup k subser6zni myomet-
raIni injekci patentové modfi. Pronikani
barviva bylo standardné monitorovano
po dobu 5 min. Nasledné byl laparosko-
picky otevien retroperitonedlni prostor.
Senzitivita zachytu sentinelové uzliny
uvedenou metodikou ve shodé s praci
Burke et al byla pouze 63%. V pozdéj-
Sich pracich uvedeny kolektiv autort
srovnaval subserézni myometralni apli-
kaci Patent Blau (skupina SM) kontra va-
gindlné - laparoskopicky/abdominalné
aplikované injekce barviva do ¢ipku dé-
lozniho a soucasné do subserézniho
myometria fundu (skupina CSM). Sen-
tinelovd uzlina byla ve skupiné SM ve
shodé s predchozimi vysledky zachy-
cena pouze v 62 % pripadd, ve skupiné
CSM ale zachyt vzrostl na 83 %. V praci
byla prokdzana 100% negativni predik-
tivni hodnota metody, kdy ani v jednom
pfipadé histologicky negativni SLN ne-
byly zachyceny metastazy v dalsich lym-
fatickych uzlinach.

Ve studii Pelosi et al [7] byly radioko-
loid a patentova modfr aplikovany pouze
do cervikalni oblasti. Panevni lymfade-
nektomie i detekce SLN pomoci gama-
sondy byla provadéna laparoskopicky.
Z&chyt sentinelové uzliny byl ve 100 %,
prokdzand negativni prediktivni hod-
nota rovnéz 100%. Obdobny postup
i vysledky publikovali i Barranger et al

[8]. Metodice lze vytknout nerespekto-
vani lymfatické drendaze téla délozniho
a lokalizaci tumoru. Cervikalni aplikace
nezavisle na lokalizaci tumoru mohla
logicky vést k selhani zachytu sentine-
lové uzliny v oblasti paraaortélni, a tim
i k moznému podhodnoceni stadia one-
mocnéni v pfipadé jejich metastatic-
kého postizeni.

Niikura et al [2] jako prvni pouzili
hysteroskopické injekce radiokoloidu
a Patent Blau peritumordzné do suben-
dometrialni vrstvy. Patentova modr byla
pouzita pouze k presnéjsi vizualizaci
mista vpichu a vylouceni Uniku radiofar-
maka do disten¢niho média. U vsech pa-
cientek po provedeni lymfoscintigramu
nasledovala abdomindlni hysterektomie
s bilaterdlni adnexektomii, totalni pa-
nevni lymfadenektomii a paraaortdlni
lymfadenektomii do Urovné odstupu re-
nalnich vén. Pfed zahajenim lymfade-
nektomie byly detekovany radioaktivni
lymfatické uzliny pomoci ru¢ni scinti-
la¢ni gamasondy. Za radioaktivni uzliny
(sentinelové) byly povazovény viechny
uzliny vykazujici minimalné desetina-
sobek aktivity pozadi. Prmérny zisk
lymfatickych uzlin z oblasti panve byl
42,9 a 27,9 uzlin bylo odstranéno z pa-
raaortalni oblasti. Primérny zisk deteko-
vanych sentinelovych uzlin byl 3. T¥i pa-
cientky mély prokdzanou sentinelovu
uzlinu pouze paraaortalné, 15 pacientek
soucasné paraaortalné i v malé panvi.
Sentinelova uzlina byla nalezena v 82 %,
ve viech pfipadech selhani se jednalo
o hlubokou myometraini invazi tumoru,
event. i s postizenim lymfatickych uzlin.
Senzitivita i specificita metodiky dosahly
100 %.

Fersis et al [9] obdobné pouzili hyste-
roskopickou injekci radiokoloidu (bez
barviva) do peritumorézni oblasti. Ve
studii nebyl zachycen jediny fale3né ne-
gativni vysledek.

Raspagliesi et al [10] jsou dal$imi, ktefi
vyuzivaji subendometridlni hysterosko-
pickou injekci radiokoloidu a nasledné
Patent Blau. Autofi nezaznamenali ani
jeden pfipad falesné negativity vyset-
feni sentinelové uzliny. Vsechny senti-
nelové uzliny byly detekovany primarné
pomoci lymfoscintigrafie, obarveni pa-
tentovou modfii bylo pozorovano pouze
ve 33%. DuleZité je, Ze ve 24 % pripadu

byla nalezena sentinelova uzlina i v ob-
lasti paraaortélni, coZ potvrzuje primarni
lymfatické cesty endometrialniho karci-
nomu do uvedené oblasti.

Pilka et al [11] v prvni podskupiné pa-
cientek s karcinomem endometria apli-
kovali po provedeni peritonedlni lavaze
a preruseni vejcovodUl izosulfanovou
modi do délozni dutiny pomoci Schul-
zeho kanyly. Ve druhé podskupiné apli-
kovali izosulfanovou modf do délozniho
fundu. V dalsi skupiné byl aplikovan
transcervikélné subendometridlné ra-
diokoloid pod kontrolou vaginalni ultra-
zvukové sondy. V podskupiné, kde byla
modf aplikovéna do dutiny délohy, ne-
byla sentinelovd uzlina nalezena ani
v jednom pfipadé. Pfi aplikaci barviva
do délozniho fundu se podatilo zobrazit
lymfatické kanaly v malé panvi ve vsech
pfipadech, jejich pribéh do paraaortélini
oblasti se zobrazit nepodafilo. Uspés-
nost zobrazeni lymfatickych uzlin touto
technikou byla ale pouze 40 %. Trans-
cervikalni podani radiokoloidu vedlo
k zobrazeni sentinelovych uzlin a je do-
poruceno autorem jako jeden z moz-
nych pfistupd detekce sentinelové uz-
liny u karcinomu endometria.

Maccauro et al [12] prokdazali pouzi-
telnost metody vysetieni sentinelové
uzliny u karcinomu endometria vyuzi-
tim hysteroskopie na souboru 26 pa-
cientek. Po hysteroskopické aplikaci
Tc-99 Nanocoll a Patent Blau subendo-
metridlné a pfisné peritumor6zné nasle-
dovala lymfoscintigrafie a ve stejny den
za 3-4 hod vlastni operace. Ta spocivala
v hysterektomii, bilateralni adnexekto-
mii a panevni lymfadenektomii. Paraaor-
talni lymfadenektomie byla provedena
pouze v pfipadech prikazu serézniho
papilarniho karcinomu. Viechny senti-
nelové uzliny byly vySetfeny barvenim
hematoxilineozinem a imunohistoche-
mickymi metodami. Deklarovana senzi-
tivita uvedené techniky v zachytu SLN
je 100%. Primérny zisk sentinelovych
uzlin byly tfi uzliny, v rozsahu 2-4. 14 ze
65 ziskanych sentinelovych uzlin bylo lo-
kalizovano paraaortalné (21 %), véechny
dalsi sentinelové uzliny byly nalezeny
v malé panvi. Metastaticky postizena pa-
raaortélné lokalizovana SLN byla pro-
kazadna pouze v jednom pfipadé. Pouze
38 % sentinelovych uzlin bylo obarve-
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nych Patent Blau, viechny modré uzliny
ale vykazovaly radioaktivitu pfi perope-
ra¢ni detekci ru¢ni gamasondou. V praci
nebyla potvrzena Zzadna korelace mezi
lokalizaci tumoru a lokalizaci SLN.

Vysledky ze souboru 33 pacientek
publikovali v roce 2006 Dzvincuk et al
[13]. Ve své praci aplikovali nanokoloid
znaceny techneciem Tc99 s aktivitou
50 MBq transcervikalné jehlou do myo-
metria. Davka rozdélend do 4-6 porci
byla aplikovana cervikdlnim kandlem do
oblasti fundu, do pfedni a zadni stény
a za vnitini branku. Snahou byla pfisna
subendometridlni injekce nejprve pod
ultrazvukovou kontrolou, pozdéji pouze
podle délozni sondy a pohmatem. Au-
tofi identifikovali sentinelovou uzlinu
v 79%, prdmérny pocet detekovanych
uzlin byl 2,9. Histopatologicky byly pro-
kazany metastazy v 5 ze 72 uzlin (7 %),
vSechny z panevni oblasti. Nebyl zazna-
menan pfipad falesné negativni sentine-
lové uzliny.

Frumovitz et al [14] pouzili k detekci
sentinelovych uzlin u 18 Zen techniku
subserdzni injekce izosulfanové modfi
s radiokolidem znacenym techneciem
Tc99. Sentinelova uzlina byla deteko-
vdna pouze ve 45% a autofi hodnoti
subserdzni injekci patentové modfi s ra-
diokoloidem jako nespolehlivou me-
todu v identifikaci sentinelové uzliny
u pacientek s high-risk karcinomem
endometria.

Ve své studii Lopes et al [15] pouzili
metodu subserézni myometralni injekce
patentové modfi. Sentinelova uzlina
byla detekovana u 31 ze 40 pacientek
(77,5 %). 16 % sentinelovych uzlin bylo
postizeno metastatickym procesem. Au-
tofi zaznamenali faleSnou negativitu
metody ve 4 % pfipadd.

Delaloye et al [16] na souboru 60 Zen
s karcinomem endometria prokazali
pouzitelnost hysteroskopické subendo-
metridlni injekce Patent Blau a radioko-
loidu v detekci sentinelové uzliny. Ta
byla Uspésné detekovana v 829%. Pru-
mérny pocet identifikovanych sentine-
lovych uzlin byl 3,7 (1-8). Ve 33 % byla
sentinelova uzlina nalezena soucasné
v panevni a paraaortdlni oblasti. U Zddné
z pacientek nedetekovali sentinelo-
vou uzlinu izolované v paraaortalni ob-
lasti. Metastazy v lymfatickych uzlinach

byly prokdzany u 9 pacientek (15 %),
u 8znich byla alespori jedna sentinelovd
uzlina pozitivni.

Perrone et al [17] porovnali techniku
cervikdIniinjekce technecia s jeho hyste-
roskopickou aplikaci. Do studie bylo za-
fazeno 54 pacientek s endometridlnim
karcinomem, které byly rozdéleny do
dvou skupin. Ve skupiné cervikalni in-
jekce radiokoloidu byla sentinelové uz-
lina detekovadna v 70% a vSechny SLN
byly nalezeny pouze v panevni oblasti.
Ve skupiné hysteroskopické aplikace
technecia byla Uspésnost detekce 65 %.
V této skupiné byly ve viech pfipadech
sentinelové uzliny detekovény v panvi
a 2 pacientky mély lokalizovany senti-
nelové uzliny v panvi a sou¢asné nad
bifurkaci aorty. Autofi povazuji hyste-
roskopickou metodu na zakladé svych
zkuSenosti za jedinou vhodnou metodu
v detekci sentinelové uzliny u karcinomu
endometria.

Na souboru 38 pacientek s karcino-
mem téla délohy prokézali Ballester et
al [18] limity predopera¢ni lymfoscinti-
grafie provadéné jeden den pred vlastni
peroperacni detekci sentinelové uzliny
pomoci scintila¢ni sondy. Vlastni apli-
kace radiofarmaka byla provadéna in-
tracervikalni injekci ve ¢tyfech bodech
jeden den pred chirurgickym vykonem.
Pomoci lymfoscintigrafie byly deteko-
vany sentinelové uzliny v 86,8 % pfipadu
(33/38). U zadné z pacientek nebyla sen-
tinelovd uzlina lokalizovana v paraaor-
talni oblasti, coZ pravdépodobné souvisi
s mistem aplikace farmaka do cipku dé-
lohy. Pfi nasledné peroperacni detekci
sentinelové uzliny den poté popisuji
autofi 92,1 % uspésnosti (35/38), v para-
aortélni oblasti rovnéz bez detekce sen-
tinelové uzliny.

Robova et al [19] pouzili v skupiné
24 pacientek s karcinomem endomet-
ria hysteroskopickou aplikaci technecia
a srovnali vysledky se souborem 67 Zen,
u kterych aplikovali technecium a pa-
tentovou modf subserézné. V hystero-
skopické skupiné byla sentinelova uzlina
detekovana v 50 % pfipadd, v subserdzni
skupiné v 73,1 %.

Abu-Rustum et al [20] ve své praci zvo-
lili intracervikalni aplikaci radiofarmaka
ve dvou bodech s naslednym provede-
nim lymfoscintigramu. Patentova modf

byla autory aplikovana intracervikdlné
v celkové anestezii na operacnim séle
pied vlastnim vykonem, ve druhé sku-
piné pacientek byla doplnéna jesté in-
jekce modfii do oblasti fundu délohy
peroperacné. Do studie bylo zafazeno
celkové 42 pacientek. 50% pacientek
absolvovalo intracervikalni aplikaci ra-
diokoloidu a patentové modfri, dalsim
21 pacientkdm byla navic injikovana
nasledujici davka modfi do fundu dé-
lohy. Sentinelova uzlina byla vizuali-
zovéna predoperacni lymfoscintigrafif
v 71% ptipad(, peroperacné zazname-
nali autofi vyssi Uspésnost detekce SLN
(86%) i diky patentové modfi. Pouze ve
4% byla sentinelovd uzlina nalezena
v paraaortalni oblasti. Podle autort in-
jekce barviva do oblasti délozniho fundu
nezvysovala Uspésnost detekce sentine-
lové uzliny ve srovnani se skupinou izo-
lované intracervikalni aplikace.

V nasi praci jsme zkoumali moznosti
detekce sentinelové uzliny u karcinomu
endometria s vyuZitim hysteroskopie.
Tento pfistup ma teoreticky nejlepsi
predpoklad respektovani anatomickych
souvislosti a pfirozené lymfatické dre-
naze téla délohy.

Kontroverzni je role hysteroskopie
u karcinomu endometria v souvislosti
s moznym rizikem implantace nddorovych
bunék transportovanych do malé panve
disten¢nim médiem z dutiny délozni (pe-
ritoneal seeding). Pouze v 1 pfipadé z na-
$eho souboru 21 pacientek jsme zazna-
menali pozitivni lavage dutiny délozni pfi
nasledujicim chirurgickém vykonu.

V nasi studii jsme pouzivali hysteroskop
s prdmérem zevniho plasté 3,5mm, jenz
umoznioval hysteroskopickou aplikaci ra-
diokoloidu bez nutnosti celkové anestezie.
Tolerance metody pfi analgosedaci byla
velmi dobrd, soucasny paracervikalni blok
1% mesocainem zlep3oval compliance.

Dosazeny detection rate 81% je srov-
natelny s vysledky jinych autord vyuzi-
vajicich hysteroskopickou aplikaci ra-
diokoloidu, ale i jiné techniky detekce
sentinelové uzliny u karcinomu endo-
metria. Patentovd modr byla v nasi praci
pouzita pouze za Ucelem lepsi vizuali-
zace mista vpichu a vylouceni Uniku ra-
diokoloidu do dutiny délozni (leakage).
Pouze v 15% pfipadl byly sentinelové
uzliny obarveny modfi. Uspé$nost de-
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tekce sentinelové uzliny pfi znaceni
pouze Patent Blau je literarné obecné
nizsi ve srovnani s pouzitim kombino-
vané metody znaceni. Ve srovnani s pa-
tentovou modfi je vyhodou scintigrafie
delsi doba, po kterou pretrvava radioko-
loid v lymfatické tkéni, ale i moznost
predoperacni lymfoscintigrafie s orien-
ta¢nim oznacenim ,hot spots” a nasled-
nou presnéjsi lokalizaci sentinelovych
uzlin ru¢ni gamma sondou. | kdyz kore-
lace vysledkd predoperac¢ni lymfoscin-
tigrafie a peroperacni detekce sentine-
lové uzliny nedosahuje v nasi praci ani
literdrné 100 %, jeji vyznam a piinos pro
detekci sentinelové uzliny je nesporny.
Na rozdil od jinych autor(l jsme v nasi
praci zaznamenali vys3si Uspésnost v de-
tekci sentinelové uzliny pomoci pred-
operacni lymfoscintigrafie. Horsi vy-
sledky peropera¢niho mapovéni lymfatik
mohou souviset se zvolenou déavkou ra-
dioizotopu, velikosti partikul radioko-
loidu, ale i ¢asovym intervalem mezi
aplikaci farmaka a vlastnim opera¢nim
vykonem.

Nami zaznamenand lokalizace SLN
v panevni, paraaortalni a soucasné v aor-
topelvické oblasti je v korelaci s literar-
nimi Gdaji tykajicimi se lymfatického ma-
povani u karcinomu endometria.

Nespornou vyhodou metody je moz-
nost ultrastagingu a vy3si Uspésnost
v detekci uzlinovych mikrometastaz.

Zaveér
Detekce sentinelové uzliny u karcinomu
endometria se jevi jako slibnd metoda

s potencidlem snizovani radikality ope-
ra¢niho vykonu a upfesnéni stagingu.
Prvni zkuSenosti naznacuji, ze vyuziti
hysteroskopické aplikace radiokoloidu
pravdépodobné nejlépe respektuje ana-
tomické souvislosti a pfirozenou drendz
endometria. Kombinace predoperacni
lymfoscintigrafie a peroperacni detekce
pomoci ru¢ni gama sondy je pouzitelna
pro identifikaci sentinelové uzliny u ¢as-
nych stadii karcinomu endometria. Me-
todika je pacientkami dobfe tolerovana,
zatim vsak zlstava urena pouze pro vé-
decké studie vzhledem k nedostatku dat
a zkusenosti.

Literatura

1. Feranec R, Otevrel P, Frgala T et al. Lymphatic Mapping
and Sentinel Lymph Node Biopsy in Patients with Endo-
metrial Cancer. Klin Onkol 2007; 20(2): 199-204. Review.
Czech.

2. Niikura H, Okamura C, Utsunomiya H et al. Sentinel
lymph node detection in patients with endometrial can-
cer. Gynecol Oncol 2004; 92(2): 669-674.

3. Burke TW, Levenback C, Tornos C et al. Intraabdominal
lymphatic mapping to direct selective pelvic and para-
aortic lymphadenectomy in women with high-risk en-
dometrial cancer: results of a pilot study. Gynecol Oncol
1996; 62(2): 169-173.

4. Holub Z, Kliment L, Lukac J et al. Laparoscopically-as-
sisted intraoperative lymphatic mapping in endometrial
cancer: preliminary results. Eur J Gynaecol Oncol 2001;
22(2):118-121.

5. Holub Z, Jabor A, Kliment L. Comparison of two proce-
dures for sentinel lymph node detection in patients with
endometrial cancer: a pilot study. Eur J Gynaecol Oncol
2002; 23(1): 53-57.

6. Holub Z, Jabor A, Lukac J et al. Laparoscopic detection
of sentinel lymph nodes using blue dye in women with
cervical and endometrial cancer. Med Sci Monit 2004;
10(10): 587-591.

7. Pelosi E, ArenaV, Baudino B et al. Pre-operative lympha-
tic mapping and intra-operative sentinel lymph node de-
tection in early stage endometrial cancer. Nucl Med Com-
mun 2003; 24(9): 971-975.

8. Barranger E, Fay S, Cortez A et al. Value of sentinel node
biopsy in uterine. Cancers Gynecol Obstet Fertil 2004;
32(9): 694-702.

9. Fersis N, Gruber |, Relakis K et al. Sentinel node identi-
fication and intraoperative lymphatic mapping. First re-
sults of a pilot study in patients with endometrial cancer.
Eur J Gynaecol Oncol 2004; 25(3): 339-342.

10. Raspagliesi F, Ditto A, Kusamura S et al. Hysterosco-
pic injection of tracers in sentinel node detection of en-
dometrial cancer: a feasibility study. Am J Obstet Gynecol
2004; 191(2): 435-439.

11.Pilka R, Kudela M, Koranda P et al. Possible approaches to
sentinel node detection in women with endometrial cacer:
Pilot study. Ceska Gynekol 2001; 66(6): 427-431. Czech.

12. Maccauro M, Lucignani G, Aliberti G et al. Sentinel
lymph node detection following the hysteroscopic peri-
tumoural injection of (99m)Tc-labelled albumin nanocol-
loid in endometrial cancer. Eur J Nucl Med Mol Imaging
2005; 32(5): 569-574.

13. Dzvincuk P, Pilka R, Kudela M et al. Sentinel lymph
node detection using 99mTc-nanocolloid in endometrial
cancer. Ceska Gynekol 2006; 71(3): 231-236. Czech.

14. Frumovitz M, Bodurka DC, Broaddus RR et al. Lym-
phatic mapping and sentinel node biopsy in woman
with high-risk endometrial cancer. Gynecol Oncol 2007;
104(1): 100-103.

15. Lopes LA, Nicolau SM, Baracat FF et al. Sentinel lymph
node in endometrial cancer. Int J Gynecol Cancer 2007t
17(5):1113-1117.

16. Delaloye JF, Pampallona S, Chardonnens E et al. Intra-
operative lymphatic mapping and sentinel node biopsy
using hysteroscopy in patients with endometrial cancer.
Gynecol Oncol 20071; 106(1): 89-93.

17. Perrone AM, Casadio P, Formelli G et al. Cervical and
hysteroscopic injection for identification of sentinel
lymph node in endometrial cancer. Gynecol Oncol 2009;
113(2): 296-297.

18. Ballester M, Rouzier R, Coutant C et al. Limits of lym-
phoscintigraphy for sentinel node biopsy in women
with endometrial cancer. Gynecol Oncol 2009; 112(2):
348-352.

19. Robova H, Charvat M, Strnad P et al. Lymphatic map-
ping in endometrial cancer: comparison of hysterosco-
pic and subserosal injection and the distribution of sen-
tinel lymph nodes. Int J Gynecol Cancer 2009; 19(3):
391-394.

20. Abu-Rustum NR, Khoury-Collado F, Pandit-Taskar N
et al. Sentinel lymph node mapping for grade 1 endo-
metrial cancer: is it the answer to the surgical staging di-
lemma? Gynecol Oncol 2009; 113(2): 163-169.

98

Klin Onkol 2010; 23(2): 92-98




