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Souhrn: Sentinelova biopsie se stava standardem u ¢asnych karcinomi prsu a umoziuje vypustit dissekci axilly u zna¢ného
procenta pacientek. Otdzkou je moZznost vyuZiti tohoto konceptu v kombinaci s neodajuvantni chemoterapii, ktera je dalSim
modernim trendem 1écby mammarnich nadort. V zasadé je mozné vyhledani sentinelové uzliny pted a po chemoterapii. Rada
studii prokazuje, Ze schidné jsou obé cesty, vEétsi pozornost je vénovidna moznosti sentinelové biopsie po chemoterapii, jak
odpovida klinické potiebé. Analyza studii ukazuje, Ze sentinelové biopsie po chemoterapii je ve zkuSenych rukou bezpecna
a presna metoda, pIné srovnatelnd se standardni sentinelovou biopsii a pfehnana skepse vii€i tomuto postupu je zbyte¢na.
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Summary: Sentinel node biopsy is becoming a standard procedure in early breast cancer and allows to omit axillar dissection
in a substantial percentage of patients. The use of this concept in combination with neoadjuvant chemotherapy, which
represents another modern therapeutic trend, is being discussed. There are two possible ways of such sentinel node biopsy
application: before and after chemotherapy. Numerous studies show that both are usable. Greater attention is given to the post-
chemotherapy way, according to the clinical need. Study analysis demonstrates that sentinel node biopsy after chemotherapy
in experienced hands is a safe and accurate procedure, fully comparable with standard sentinel biopsy. An exaggerated
scepticism towards this procedure appears unnecessary.
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Uvod

Neoadjuvantni chemoterapie je standardem 1é¢by pro paci-
entky s pokrocilejSim karcinomem prsu a je stale Castéji uplat-
fovéna i u ¢asnéjSich stadii.

Dal§im modernim pfistupem k terapii karcinomu prsu je apli-
kace sentinelové biopsie s moznosti vypusténi dissekce axil-
ly. Duslednou aplikaci sentinelové biopsie 1ze u ¢asnych kar-
cinoml dissekci axilly vypustit u 70-80% pacientek.
Vzhledem k tomu, Ze dissekce axilly je hlavni pfi¢inou poo-
peracni morbidity pacientek s karcinomem prsu s mnohdy vel-
mi komplikovanou a jen ¢4ste¢né ucinnou 1é€bou, je toto Cis-
lo zajimavé jak z hlediska prospéchu jednotlivych pacientek,
tak i z hlediska celospolecenského.

Oba tyto piistupy se v nékterych pfipadech vzajemné kiiZi, a pri
souCasném trendu posunu neoadjuvantni chemoterapie do ¢as-
néjSich stadii se s témito situacemi setkdvame stéle Castcji. BéZny
je spiSe skepticky pfistup k pouZiti sentinelové biopsie v kombi-
naci s neoadjuvantni chemoterapit, ve starSich publikacich je pred-
chozi chemoterapie piimo udavéna jako kontraindikace k senti-
adoneddvnajasné kontraindikace jsou jiZ jen relativni, nebo dokon-
ce viibec neplati. Skutecnosti je i to, Ze nékteré pacientky v téchto
ptipadech i samy aktivn€ pouZiti sentinelové biopsie vyZaduji. Je
tedy na mist€ strun€ zmapovat soucasny stav problematiky.

Za jakych situacindm tedy miiZe byt sentinelovd biopsie ndpo-
mocna v kombinaci s neoadjuvantni chemoterapii?
Vyhledani a vySetfeni sentinelové uzliny je pfinosné pro dia-
gnostiku a terapii v pfipadech,kdy nejsou klinicky ani subkli-
nicky detekovatelné uzlinové metastazy.

V kombinaci s neoadjuvantni systémovou terapii miize tato

situace nastat ve dvou pifipadech:

1. Velky primarni tumor, bez metastdz v axille

2. Stav po uspésné systémové terapii s kompletni regresi uzli-
novych metastiz.

V piipadé sub 1. se nabizeji dvé moZnosti:

a) predradit sentinelovou biopsii systémové terapii

b) sentinelovou biopsii pouZit po skon¢eni systémové terapie

V ptipadé sub 2. je pak pochopitelné mozZnost pouze sentine-

lovou biopsii zaradit po systémové terapii.

Kazdy z predestfenych postupt ma svoji logiku, ale také své

specifické problémy.

Obrdzek: Schéma moZnosti pouZiti sentinelové biopsie v kombinaci s neo-

adjuvanci.
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Sentinelovd biopsie pred aplikaci neoadjuvance

U velkého tumoru v prsu bez detekovatelnych metastdz mize
zatazeni sentinelové biopsie pfed neoadjuvanci znamenat zis-
kéni asi nejpfesnéjSi mozZné informace o skute¢ném patolo-
gickém predlécebném stagingu.

Problémem vSak miZe byt samotné technické uskute¢néni
u rozmérného tumoru. To, Ze i pfi rozmérném tumoru je iden-
tifikace sentinelové uzliny piesné prokazali naptiklad Bedro-
sian a spol.(2), ktefi ve skupiné pacientek s tumorem od 2 do
5 cm nalezli sentinelovou uzlinu (kombinaci barveni a radio-
navigace) a u 87 pacientek doplnili dissekci, pfi faleSné nega-
tivit€ 2 %.

Dalsim nezanedbatelnym problémem je opera¢ni vykon navic.
V piipadé negativniho ndlezu a tispéchu systémové terapie by
bylo hodnoceni asi nejjednodussi. Otdzka vSak vznika, co délat
v piipadé pozitivni sentinelové uzliny? Doplnit dissekci axil-
ly po neoadjuvanci?

Pfesnost tohoto postupu hodnoti Schrenk et al, ktefi u 21 paci-
entek pfed aplikaci chemoterapie nalezli sentinelovou uzlinu,
(u 11 pacientek pomoci barviva,u 10 pacientek kombinaci
s radionavigaci) se 100% tspéSnosti nilezu, s 9 positivnimi
nélezy. Po chemotherapii nasledoval definitivni chirurgicky
vykon na prsu s dissekci axilly. Dalsi axillarni uzliny byly nega-
tivni u v8ech pacientek s negativni sentinelovou uzlinou a u tff
pacientek s positivni sentinelovou uzlinou (25).

Sabel et al. metodu zavedli do praxe,pacientky podstupuji sen-
tinelovou biopsii pfed chemoterapii, dle vysledku sentinelové
biopsie pak po aplikaci chemoterapie je nebo neni dopliiova-
na dissekce axilly, hodnoti 55 pacientek s 56 karcinomy prsu,
s aspésSnosti ndlezu 100 %.(23)

Tab. 1.
Autor Rok Pocet Identifikace % Fale$na
pacientl negativita %
Schrenk et al. | 2003 21 100 0
Sabel et al. 2003 25(26) 100 nehodnoceno

Sentinelovd biopsie po neoadjuvanci

a) Pokud u velkého tumoru bez primérné detekovatelnych uzli-

novych metastdz bude aplikovana sentinelova biopsie po neo-

adjuvanci, 1ze se domnivat, Ze bude nalezena skute¢nd senti-
nelova uzlina a nélez v této bude pravdépodobné odrizet
skute€ny stav v axille, byt s jistou pochybnosti.

b) Logicky nejobtiZnéji interpretovatelna situace nastava v situ-

aci, kdy dojde k regresi detekovatelnych lymfatickych

metastdz. Logicky vznikaji dalsi otdzky:

1. MlZe po neoadjuvantni terapii dojit k patologické regresi
lymfatickych metastaz? Pokud ano, tak jak ¢asto?

2. Je lymfaticky systém po regresi tumoru anatomicky odpo-
vidajici stavu pted terapii?

3. MuZe sentinelova uzlina, byt spravné identifikovana sku-
tecné odrdZet stav vSech uzlin v axille po neoadjuvantni tera-
pii? Jinak feceno, jestliZe kompletn€ regredovala metasta-
za v sentinelové uzliné, ucinila nutné totéZ i metastaza
v uzling jiné?

4. Otazka hereticka: potfebujeme v tomto pripadé viibec infor-
maci o stavu uzlin?

MiizZe po neoadjuvantni terapii dojit k patologické regresi
lymfatickych metastaz? Pokud ano, tak jak casto?

Prvni otdzka je pomérné zdsadni.Odpovéd lze najit ve studii
Kuerera et al.(1999). Souboru 191 pacientek s klinicky a cyto-
logicky verifikovanymi lymfatickymi metastizami v axille
byla poddna neoadjuvantni chemoterapie s doxorubicinem.
Nasledoval chirurgicky vykon s dissekci axilly. 43 (23%) paci-
entek jiZ nemélo histologicky priikaz metastaz v axille. Pfirevi-
zi histologickych nélezli u negativnich uzlin byly extenzivnim
vySetfenim nalezeny dal3i 4 (10%) okultni metastazy(12).

78 KLINICKA ONKOLOGIE 18 3/2005

Jelymfaticky systém po regresi tumoru anatomicky odpo-
vidajici stavu pred terapii?

Tato otazka souvisi pfedevsim se stavem lymfatického systé-
mu a tudiZ s tim, zda uzlinu l1ze viibec technicky identifikovat
a dale, zda identifikujeme skute¢né€ sentinelovou uzlinu nebo
alternativni cestu.

Nékteré studie ukazuji, Ze problém s nalezenim sentinelové
uzliny a s jeji pfesnosti nastava predevSim u pacientek s piivod-
né inflamatornim karcinomem. Pocty téchto pacientek ve stu-
diich jsou pomérné malé, je vSak u nich nejvétsi procento netis-

Nz

péSnych identifikaci i nejvyssi faleSnd negativita.

MiizZe sentinelova uzlina, byt spravné identifikovana skutec-
né odrazet stav vSech uzlin v axille po neoadjuvantni terapii?
Jinak Feceno, jestlize kompletné regredovala metastaza v sen-
tinelové uzliné, ucinila nutné totéz i metastaza v uzliné jiné?
Pokud je otdzka formulovéna takto sugestivng, pak se asi nevy-
hneme negativni odpovédi. De facto se v§ak jednd o nejCas-
t&j$i klinickou situaci aumoznéni redukce chirurgického z4sa-
hu v tomto pfipadé ma tedy opét nejvétsi dopad. Tomu
odpovida i mnozstvi studii, které se problémem zabyvaji.
Prehled dostupnych studii je v tabulce, jejich vysledky z val-
né Casti prokazuji pfesnost sentinelovych biopsii i po neoad-
juvantni chemoterapii.

Je nutno se bliZe zastavit u studii Nasona et al a Fernandeze et
al, které vykdzaly netinosné vysoky pocet faleSné pozitivnich
uzlin a které patii k oblibenym argumenttim odpiircti sentine-
lovych biopsii po neoadjuvanci. V obou pfipadech se jednalo
o pomérné malé skupiny pacientek a stav uzlin pfed operaci byl
hodnocen pouze klinicky. Pomérné nizké je i procento aspés-
nosti nilezu, v druhém piipadé€ dokonce i v kontrolni skupiné
pacientek bez chemoterapie. Komentaf si dile zaslouZi napii-
klad studie Aiharova, ktery metodu pouZil nejen u pacientek po
neoadjuvantni chemoterapii, ale i po neoadjuvantni hormono-
terapii. Dle pfedpokladu byla funk¢nost stejnd, pii mirné vys-
§im procentu UspéSnosti ndlezu ve srovndni s chemoterapii.
Zajimavé plsobi studie Langa, ktery aplikoval sentinelovou
biopsii s ndslednou dissekci bez ohledu na klinicky stav uzlin.
Jednim z vysledk je to, Ze u klinicky positivnich uzlin je men-
$i uspéSnost ndlezu a presnost, nicméné i v téchto piipadech
jsou prekvapivé vysoké (13).

Tab. 2.
Pocet | Identifikace | FaleSné | Fale$nd

Autor Rok | pacienti % negativni| negativita

(pocet) %
Breslin et al.(4) 2000 51 84 3 12
Nason et al.(16) 2000 9 87 3 33
Cohen et al. (5) 2000 38 82 3 17
Haid et al.(7) 2001 33 88 0 0
Fernandez et al.(6) | 2001 40 90 4 22
Julian et al.(8) 2001 31 93 0 0
Tafra et al.(28) 2001 29 93 0 0
Stearns et al(27) 2002 34 85 3 14
Miller et al(15) 2002 35 86 0 0
Julian et al.(9) 2002 34 91 0 0
Brady et al.(3) 2002 14 93 0 0
Piato et al.(20) 2003 42 98 3 17
Reitsamer
etal.(21,22) 2003 36 87 2 7
Schwartz et al.(26) | 2003 21 95 1 9
Aihara et al.(1) 2004 36 85 1 8
Shimazu et al.(24) | 2004 47 94 4 12
Patel et al.(18) 2004* 42 95 0 0
Lang et al.(13) 2004 53 96 0
Kang et al.(10,11) | 2004* 80 76 3 3

* Pfimé srovnani se SNB bez neoadjuvance — stejné vysledky
** SNB bez ohledu na klinicky stav axilly



Otazka hereticka: potiebujeme (v tomto pripadé€) vibec
informaci o stavu uzlin?

Tato otazka je trochu kacitskd, nicméné v souvislosti s vyko-
ny na lymfatickém systému u karcinomu prsu se od vyvrice-
ni Virchowovy koncepce stdle znovu v riznych obménach
vynorfuje. Argumentace tuto otdzku podporujici je celkem jed-
noduchd a padné: pokud informace o stavu uzliny nema vliv
na terapii, tak ji v podstaté nepotfebujeme. Pokud informaci
nepotiebujeme, tak jeji zjiStovani je pfinejmensim zbytecné
a pacientku v podstaté poskozuje.

Prozatimni zkuSenosti prozatim ukazuji, Ze chirurgickd era-
dikace okultnich metastdz ma vliv na pfezivani, tedy stile
plati, Ze tuto informaci potfebujeme, nebot nds nuti k chi-
rurgickému odstranéni i okultnich metastdz. Na tuto ot4z-
ku mozna odpovi ¢as. ZkuSenosti center, které masivné
uplatiiuji sentinelovu biopsii bez dissekce pfi negativnim
nalezu prozatim neukazuji vyskyt uzlinovych relapst, jak-

koliv nelze pochybovat o ur¢itém procentu faleSné nega-
tivnich naleza.

Zdveér:

Sentinelova biopsie v kombinaci s neoadjuvantni systémovou
terapii je prozatim vniména jako nevhodny postup, fakta v§ak
dokazuji, Ze i v tomto ptipadé 1ze dosahovat velmi vysoké pies-
nosti jak nilezu, tak i velmi dobré shody stavu sentinelové uzli-
ny se stavem celé axilly.(14,17,19).

Je nutno pocitat s lehce niz§i uspésnosti nélezu, a lehce vyssi
faleSnou negativitou, i kdyZ nékteré studie i tuto skutecnost
nepotvrzuji. Hor§ich vysledka se pak miZeme dockat u paci-
entek s pivodné inflamatornim karcinomem, u pacientek s kli-
nicky postiZzenymi uzlinami pfed chemoterapii a pochopitel-
né u pacientek, u nichZ se lymfoscintigraficky nezobrazuje
sentinelova uzlina(7).
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