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Souhrn

Vyznam vySetieni sentinelovych uzlin u melanomu: I. Obecny piehled

Sentinelova uzlina (dile SLN) je uzlina nejblizsi oblasti nadoru, ktera je soucasné lokalizovana ve smé-
ru lymfatické drenaze. Je to tedy prvni uzlina, do které mohou vycestovat metastatické bunky Sifici se lym-
fatickou cestou. Regionalni lymfatickou oblast a umisténi SLN urci predoperac¢ni lymfoscintigrafické vyset-
feni, po kterém nasleduje chirurgické odstranéni uzliny, ktera je presné lokalizovana pomoci vitilni modre
a znaceného radiokoloidu. Exstirpovanou uzlinu vySetfuje patolog podle doporuceného schématu pro
vySetfovani SLN, za pouZziti zakladniho barveni H/E i imunohistochemickych metod. Excize a histologické
vySetfeni SLN pomaha zpresnit staging onemocnéni a rozhodnout o pripadném dalSim lé¢ebném postupu.
Histologicky stav SLN urcuje s vysokou pravdépodobnosti i stav naslednych regionalnich lymfatickych
uzlin. VySetreni SLN je v soucasné dobé povazovano za standardni vySetfovaci metodu umoziujici piresny
staging onemocnéni. Pfi dodrZovani vSech indikac¢nich a kontraindikacnich omezeni jde o minimélné zaté-
Zujici metodu se zanedbatelnym poctem komplikaci.
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Summary

The Significance of Sentinel Node Examination in Melanoma: Part I. A Review

The sentinel lymph node (SLN) is the lymph node localized next to the tumour in the direction of lym-
phatic drainage. Though it is the first lymph node to which the metastatic cells could migrate through
lymphatics. The regional lymphatic basin and SLN localization is identified by preoperative lymphoscinti-
graphy, followed by surgical removal of the node identified by the vital blue dye and labelled radiocolloid.
Removed lymph node is examined by pathologist according to the recommended scheme, using basic hema-
toxylin-eosin staining and immunohistochemical methods. Excision and histopathological examination
helps to precise the disease staging and to decide about possible future treatment strategy. The SLN histo-
pathological state defines with high probability the state of other regional lymph nodes. At present, the SLN
examination is considered to be a standard examination procedure enabling to precise disease staging. If all
indication and contraindication restrictions are respected, it represents the method with minimal burden
and neglectable complications for the patient.

Key words: melanoma — sentinel lymph node — indications and contraindications — significance of exami-
nation
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UvOoD

Melanom je velmi agresivni koZni nddor s vysokou
mortalitou. Pokud se vS§ak diagn6za stanovi vcas, v plos-
né fazi rustu, je mozné nddor zcela vylécit chirurgicky
bez nutnosti dals§i 1é¢by. Jakmile ale nddor zacind rist
vertikalné, prortstd hloubéji do koria a zvétSuje se jeho
celkova tlou$tka, stoupd vyznamné riziko regiondlnich
i vzdalenych metastdz. Pro ureni pribéhu onemocnéni
existuje fada klinickych i histologickych parametri, které
nam s vétsi ¢i mensi piesnosti pomdhaji odhadnout biolo-
gické chovani nddoru. Nejvyznamnéj$im faktorem z{sti-
va stale tlouStka nddoru v mm neboli hodnota Breslowa.
Lze ji orientané odhadnout jiZ pfi prvnim klinickém
vySetieni, ale kone¢nou hodnotu uréi az patolog pfi histo-
logickém vySetieni. Pokud tlouStka melanomu piesdhne
1,0 mm, stoupd vyrazné riziko §ifeni nddorovych bunék
lymfatickou nebo krevni cestou i mimo oblast primarniho
nadoru. Ve tkédnich, kde se uchyti, pak mohou vznikat
regiondlni ¢i vzdalené orgdnové metastazy.

Vysoké riziko uzlinovych metastdz u melanomu vedlo
v minulosti k ¢astému provadéni elektivni disekce regio-
ndlnich lymfatickych uzlin (ELDN). Tato metoda vSak
méla vysokou morbiditu a kone¢né zhodnoceni fady stu-
dii neprokazalo prodlouZené pieZivani nemocnych. Navic
u nadort lokalizovanych v centralnich partiich trupu bylo
velmi obtizné jednoznacn€ rozhodnout, kterd uzlinova
oblast je pro danou lokalizaci regiondlni (15). ELDN byla
tedy postupné opousténa a v devadesatych letech minulé-
ho stoleti byla na fad€ pracovist nahrazena nové zavede-
nou metodou — mapovani a vySetfovani sentinelové
uzliny.

Tato metoda v sobé€ spojuje vyhody piesného piedope-
racniho urceni regiondlni lymfatické oblasti nadoru s niz-
kou morbiditou celého zdkroku. Soucasné ndm poméha,
diky nové AJCC Kklasifikaci, stanovit pfesné stadium one-
mocnéni (3). Novy AJCC staging bere v tivahu i patolo-
gicky stav sentinelové uzliny (ddle SLN), protoZe prikaz
mikrometastdz v SLN znamend pro pacienta vyrazné hor-
§i prognézu onemocnéni. VySetfovani SLN ndm tak
pomahd vysvétlit odliSné pribéhy onemocnéni u pacien-
th se stejnou tlouStkou nadoru, stejnou lokalizaci i dalsi-
mi prognostickymi ukazateli, u kterych bychom mohli
ocekavat i podobny pribéh nemoci. Pokud vSak pfii vySet-
fovani SLN zjistime u nékterych z téchto nemocnych jiz
pritomnost mikrometastdz v SLN, posunuji se z ptivodni-
ho, podle staré TNM klasifikace stadia I (napf. pfi tloust-
ce nadoru 1,2 mm) do stadia IIla, to znamena do stadia
s vyrazn€ hor$i progndézou onemocnéni. VySetfeni SLN
tak pomdhd presnéj$imu stanoveni dal$i progndzy one-
mocnéni a upfesiiuje staging onemocnéni pii vyuZiti nové
AJCC Klasifikace. Pfitomnost mikrometastdz v SLN je po
tlouStce nadoru v mm nejvyznamnéj$im prognostickym
faktorem pro ureni obdobi bez recidivy onemocnéni
(DFS), obdobi do objeveni se vzdilenych metastiz
(DMFS) i doby celkového preZziti (OS).

CO ZNAMENA TERMIN
SENTINELOVA UZLINA

Sentinelovd uzlina je prvni lymfatickd uzlina, nebo
nékolik uzlin, které drénuji oblast kiiZe, na které mela-
nom roste. Jde vétSinou o uzlinu, kterd je nejbliZsi oblas-
ti naddoru a soucasné leZi pfimo ve spadu lymfatické dre-
nize (11). Teorie vySetfovani SLN je zaloZena na
predpokladu, Ze lymfa z mista primarniho naddoru odtéka
do sentinelové uzliny, a ta je tak prvnim mistem zachytu
metastatickych bunék, které se jiz z nddoru zacaly S$ifit.
Melanom je Casto drénovan nékolika miznimi kandly
a tak vice nez 1/, nemocnych ma vice nez 1 SLN a vice
neZ 1 regiondlni lymfatickou oblast. U melanomu lokali-
zovanych na trupu se nachazeji v praiméru 1,3 SLN (14).
K pfesnému urceni lokalizace SLN ndm pomdhd pred-
opera¢ni lymfatické mapovani, které je nezbytné zejména
pfi lokalizaci nddoru na trupu a ¢asto odkryva i necekané
spadové lymfatické oblasti, neni naptiklad vyjimkou, Ze
pii lokalizaci nddoru na bfiSe pod pupikem je nalezena
SLN v jedné z axil, i kdyZ bychom ocekavali spiddovou
oblast spiSe v ingvindch. Zavedeni vySetfovani SLN do
praxe tak vyrazné zménilo historické predstavy o lymfa-
tickych drendzich jednotlivych oblasti trupu.

PREDOPERACNI IDENTIFIKACE
REGIONALNI LYMFATICKE
OBLASTI

Selektivni lymfadenektomie, jak je také vySetieni SLN
nazyvano, ma smysl pouze v téch pripadech, kdy chirurg
presné vi, kterd lymfatickd oblast je pro nador spadova
a kde je, alespoti priblizng, SLN lokalizovana.

Pro urceni regiondlni lymfatické oblasti koZniho mela-
nomu se provadi predoperacni lymfoscintigrafie. Toto
vySetfeni s vysokou piesnosti oznacuje umisténi sentine-
lovych uzlin i jejich pocet. Pfedoperacni lymfoscintigra-
fie je nezbytnd zejména pii lokalizaci melanomu na hla-
vé, krku a trupu, kde nelze ani na zdkladé klasickych
anatomickych map lymfatické drendze o spaddové oblasti
odpovédné rozhodnout. Provadi se ale vZdy i u konceti-
novych lokalizaci, protoZe v nékterych pripadech se
mohou nachdzet i tak zvané intranzitni sentinelové uzliny
v oblastech mezi nddorem a regiondlni lymfatickou
oblasti.

Predoperacni lymfoscintigrafie prokazuje vSechny
lymfatické kandly vedouci z oblasti daného nadoru
a lokalizuje sentinelové uzliny, ¢imZ usnadiiuje jejich
nalezeni chirurgem a vyrazné zmenSuje velikost opera¢ni
plochy. Urcuje také pocet SLN, které by mély byt chirur-
gem nalezeny a odstranény.

Pii vySetfeni se pouZivd nejcastéji koloidni roztok
obsahujici siru nebo albumin, znaeny techneciem 99
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(déle Tc99). Sirny koloid znaceny techneciem se vyuziva
zejména pro vhodnou velikost partikuli, které jsou dobie
transportovany lymfatickymi cévami. Je aplikovin
z nékolika intradermdlnich vpicht kolem primarniho
nadoru. Pocet vpicht je zavisly na velikosti naddoru, pro-
toZe vzdalenosti jednotlivych aplikaci radiokoloidu by
nemély byt vétsi neZ 10 mm. Oblast naddoru je poté sni-
mana 7y-kamerou umoZiujici vySetfeni velkého pole.
V odstupu pfiblizné 10 minut se zobrazi smér lymfatické
drendZe jako pruh impulzl putujicich od niddoru k regio-
ndlni lymfatické oblasti a objevuje se sentinelovd uzlina,
vétSinou jako okrouhlé loZisko s maximem impulza.
Oblast SLN se oznaci na kiiZi nesmyvatelnou barvou, vét-
Sinou ze dvou protilehlych poli, aby chirurg védél v kte-
rych mistech ma uzlinu hledat. Znaceni na k0zZi se ma
provadét v predpokladané operacni poloze pacienta. Za 2
hodiny se vySetfeni opakuje, aby se vyloucila pozdni dre-
naz do jiné lymfatické oblasti. Pfedoperacni lymfoscinti-
grafie vytvoii pro chirurga mapu, na jejimz zékladé¢ muze
rychle, s vysokou pfesnosti a minimalni zaté€Zi pro paci-
enta, nalézt vSechny existujici sentinelové uzliny. Excizi
primdrniho nddoru a SLN je moZné provést v odstupu
4-24 hodin po predopera¢nim lymfoscintigrafickém
vySetieni.

CHIRURGIE A PEROPERACNI
MAPOVANI SLN

Nejvétsi zasluhy na zavedeni mapovani a vySetfovani
SLN do chirurgické praxe md Morton, ktery jiz v roce
1977 zavedl termin selektivni lymfadenektomie a v roce
1992 publikoval prvni vysledky peropera¢niho mapovani
SLN u 223 nemocnych s melanomem. V tomto souboru
nemocnych s melanomem byly SLN chirurgicky naleze-
ny v 82 % piipadt (11). V pocatcich mapovani SLN se
pouZzivala k peroperatnimu znaceni lymfatické drendze
vitdlni modf. V ndsledujicich letech se vyuZivani radio-
nuklidii z pfedopera¢niho mapovani SLN pfeneslo i do
peropera¢niho mapovani a kombinace obou metod vyraz-
né zvySila presnost chirurgického vykonu i senzitivitu
vySetieni. Pfi znaCeni pomoci modrého barviva se zachyt
SLN pohybuje okolo 95 %, zatimco pfi kombinaci obou
technik je vyS$8i nez 99 %. V soucasné dobé€ se tak k per-
operaénimu vyhleddvani SLN pouzivaji vétSinou obé
zobrazovaci techniky, ¢j. intradermdlni aplikace modrého
barviva i koloidu znaceného Tc99 do okoli nadoru. Ne-
zbytnym predpokladem spravné provedeného mapovéni
SLN je také zkuSenost chirurga. JiZ v prvni Mortonové
studii s primérnym 82% zachytem SLN bylo prokizano,
Ze chirurgové, ktefi provedli vice vySetfeni SLN, byli
uspésni az v 96 %, zatimco chirurgové s minimdlni zku-
Senosti nalezli SLN pouze v 72 %. Pfi pouZiti vitilni
modfi je za minimum pro ziskdni dostateCné zkuSenosti
povazovano provedeni 60 vySetfeni SLN, pfi pouZiti
radiokoloidu se doporucuje jako minimum 30 vykont (8).

Nékterd pracoviSté uvadeji vyssi procento lokdlnich
a intranzitnich metastdz u nemocnych po biopsii SLN. Je
vSak otdzkou, zda tyto komplikace se nevyskytuji pravé
na pracoviStich s nedostate¢nou zkuSenosti (5).

HISTOLOGICKE VYSETRENI SLN

Histologické vySetieni SLN je ¢asové€ i odborné naroc-
né vySetieni, které musi byt provadéno erudovanym
a s problematikou melanomu i sentinelovych uzlin sezna-
menym patologem.

Sentinelové uzliny se fixuji v 10% formolu a zpraco-
vavaji se podle protokolu doporu¢ovaného EORTC
i WHO (14). KaZzda uzlina je podélné rozifiznuta, obé
poloviny se uloZi do jednoho bloku a zaliji do parafinu.
Vysetfeni spociva v polosériovém prokrajovani bloku po
2-3 um. Metastdzy mohou byt prokdzany jiZ v barveni
hematoxylinem-eozinem (HE). ObtiZznost v identifikaci
melanomovych metastdz pii vySetfovani HE spociva
v tom, Ze v nékterych piipadech byvaji v lymfatické uzli-
né piitomné jen ojedinélé nddorové builkky nebo drobné
skupiny bunék, které nejsou pii tomto barveni jednoznac-
né zietelné. Senzitivitu pak zvySuje imunohistochemické
vysSetfeni (IH) s protilatkou S100 (DAKO, fedéni 1:400)
a HMB45 (DAKO, fedéni 1:50). Metastdzy melanomu
mohou byt lokalizovéany v riznych oblastech uzliny. Nej-
Castéji se prokazuji v subkapsularnich splavech, mohou
byt ale uloZeny i intraparenchymatézné nebo vyjimecné
v pouzdru uzliny. Pfi lokalizaci nadorovych bunék
v pouzdru uzliny musi byt vZdy IH vyloucena pfitomnost
nodélniho névu, u néhoz je obvyklad negativni, nebo jen
velmi slaba ¢i nepravidelna reakce s protilatkou HMB45.
Problémem pfi prikazu mikrometastiz miZze byt i pfi-
tomnost melanofigl, které je nutné odliSit imunohisto-
chemickym vySetfenim. K vizualizaci reakce protilatky
vazané na epitopy se nejcastéji pouziva Cervené barvivo
fast red, umoZiiujici identifikovat hnédé zbarveni melani-
nového pigmentu v histiocytech splavil.

Podle velikosti je mozné rozdé€lit metastazy melanomu
v SLN na mikrometastizy, coZ jsou loZiska < 1 mm, na
fokalni loziska < 5 mm a na tak zvana extenzivni loziska
> 5 mm.

Histopatologicky stav SLN s vysokou pravdépodob-
nosti pomdh4 urcit i stav naslednych regionalnich lymfa-
tickych uzlin, zejména negativni ndlez naznacuje, Ze ani
nasledné regiondlni uzliny nejsou metastdzami postiZzeny
(13, 2).

KDY JE INDIKOVANO VYSETRENI
SENTINELOVE UZLINY

Mapovani SLN je v soucasné dobé standardni vySetfo-
vaci a stagingovd metoda, kterd umoZiluje zafazeni
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nemocnych do odpovidajiciho AJCC stadia a pomahi
odhalit pacienty, u nichZ jiz doslo k rozsifeni nddorovych
bunék i mimo oblast primarniho nidoru. Z téchto divodi
je nutné indikovat k vySetfeni SLN takové nemocné,
u kterych jiz nemiZeme vyloucit moZnost $ifeni nadoro-
vych bunék mimo loZisko primédrniho tumoru. Vzhledem
k tomu, Ze u velmi tenkych melanomu se riziko metasta-
zovani pohybuje pod hranici 5 %, byla stanovena jako
orienta¢ni hranice k dal§imu strategickému postupu
u nemocnych s melanomem tloustka nadoru 1,00 mm
(16).

Pokud je diagn6za melanomu zfejm4 jiZ pfi klinickém
vySetfeni, rozhoduji o indikaci k mapovani SLN klinické
parametry:

* elevace nadoru nad okolni kiZi, protoZe 1ze pfedpokla-

dat hodnotu Breslowa > 1,00 mm,
¢ ulcerace nadoru,

* vyrazna spontinni regrese nadoru.

Prikaz kteréhokoliv z té€chto ukazateltl i samostatné
zvySuje riziko a zhorSuje prognézu onemocnéni, a proto
opraviiuje k vySetfeni SLN.

Pokud je diagn6za melanomu stanovena aZ po excizi
histologickym vySetfenim, je zdkladnim parametrem pro
indikaci vySetfeni SLN opét tloustka nddoru > 1,00 mm.
Pfi niz$ich hodnotich Breslowa je vySetfeni SLN oprav-
néné pouze v piipadech kdy je (2, 16):

* histologicky prokdzina ulcerace nadoru,

¢ hodnota Clarka IV-V,

 histologicky patrné vertikdlni faze ristu,

* histologicky vyraznd spontanni regrese,

* histologicky prokdzana lymfangioinvaze nadoru.

KDY JE VYSETRENI SLN
KONTRAINDIKOVANO

VySetieni SLN je metoda minimalné invazivni s mir-
nou morbiditou umoZiujici pfesnéjsi zafazeni pacientil
s melanomem do jednotlivych stadii onemocnéni. I kdyZ
znamend pro nemocné velmi malou z4téZ, existuji situa-
ce, za kterych neni vhodné toto vySetfeni provadét, proto-
Ze zapory prevysi pfipadny pfinos vySetieni.

Nésledné vySetfeni SLN neni vhodné provadét po
odstranéni nadoru Sirokou excizi s naslednou rekonstruk-
ci pomoci lalokovych pfesunt nebo transplantitem, pro-
toZe ptivodni smér lymfatické drendze byl zménén chirur-
gickym vykonem a neni jiZ moZné ani ptfedoperacni
lymfoscintigrafii pfesné urcit piisluSnou spddovou lymfa-
tickou oblast. Podobna situace nastivd u nemocnych
s melanomem na dolnich koncetindch, ktefi maji v ana-
mnéze operaci varix(l nebo fraktury dlouhych kosti (8).

Technické problémy zpiisobuje lokalizace melanomu
v té€sném sousedstvi axil nebo ingvin. Aplikace znacené-
ho radiokoloidu do okoli nddoru znemoZziuje lymfoscin-
tigraficky prikaz sentinelové uzliny, protoZe byva pre-
kryta sviticim primarnim loZiskem nad spadovou oblasti.

V téchto piipadech je vhodnéjsi, zejména u pokrocilych
melanomd, provést souc¢asné s odstranénim nadoru i elek-
tivni disekci regiondlnich uzlin, nebo intenzivni poope-
racni sonografické sledovéni.

Mapovani SLN je v soucasné dobé povazovano za
zakladni stagingové vySetfeni, jehoZ vysledek predurcuje
dalsi 1écebny postup. Kontraindikaci k vySetfeni SLN je
proto také Spatny zdravotni stav pacientl, vysoky vék,
nebo jiné soucasné probihajici zdvaZzné onemocnéni.
Pokud, v pfipad€ prikazu mikrometastdz do SLN, celko-
vy stav nemocného neumoZziiuje ndsledné provedeni
exenterace prislusné regiondlni lymfatické oblasti, nebo
naslednou adjuvantni 1é¢bu, neni indikovéano ani vySetie-
ni SLN.

I kdyZ davka zareni pii pfedopera¢nim i peroperacnim
pouZiti znaceného radiokoloidu je velmi mal4, nedoporu-
Cuje se provadét toto vySetieni u téhotnych Zen nebo koji-
cich matek.

Alergické reakce po podani radiokoloidu nebo po apli-
kaci vitdlni modfe jsou velmi vzicné. V tisicovych sou-
borech nemocnych s jiz provedenym vySetfenim SLN
jsou popsany pouze ojedinélé pripady, které byly vzdy
jednoduse zvladnutelné poddanim kortikoidi intraven6zné
¢i intramuskularné (8).

Samoziejmé vySetieni SLN neni indikovéano v pfipa-
dech jiZ makroskopického postiZzeni lymfatickych uzlin,
tj. pokud jsou hmatné zvétSené regionalni uzliny.

VYZNAM VYSETRENI SLN
U MELANOMU

Uvodem je nutné zdtraznit, e v soucasné dobé& je
mozné povazovat vySetfeni SLN pouze za metodu vySet-
fovaci, stagingovou a ne za metodu lécebnou. Excize
SLN neovliviiuje obdobi do relapsu (DFI) ani celkovou
dobu preziti (OS) nemocnych s melanomem. Pomdh4 ale
pfesnému zatazeni nemocnych do jednotlivych AJCC sta-
dii onemocnéni a pfesnéji urCuje prognézu vysetienych
pacientdl. Probihd vSak také tfada studii, jejichZ cilem je
prokézat vliv odstranéni SLN na pfirozeny pribéh one-
mocnéni (12).

Pritomnost metastdz v uzlinich je jednim z nejvy-
znamnéjSich prognostickych faktorti u pacientii s melano-
mem, zejména u Casnych stadii onemocnéni. VySetfeni
SLN umozZiluje stanovit histopatologicky stav regional-
nich lymfatickych uzlin bez zitéZe nironé exenterace
lymfatickych uzlin. Nabizi kompromis mezi elektivni
disekci regiondlnich lymfatickych uzlin a pouhym sledo-
vanim spadové uzlinové oblasti do doby vzniku uzlino-
vych metastaz. Histologicky stav SLN, zejména negativ-
ni vySetfeni bez mikrometastdz, ndim soucasné s vysokou
pravdépodobnosti urcuje i stav naslednych regionédlnich
uzlin. Pokud se neprokdZou nddorové buiiky v SLN,
miZeme témél s jistotou predpokladat, Ze metastizy
nejsou ani v nislednych uzlinich. Negativni SLN tak zna-
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v

menaji pro pacienta pifiznivé€j$i prognézu onemocnéni.
Pouze v pripadech negativnich SLN u velmi pokrocilych,
ulcerovanych primdrnich nddort s hodnotou Breslowa
> 4,00 mm nelze vyloudit, Ze jiz doSlo k Sifeni metastatic-
kych bunék hematogenni cestou, tedy mimo lymfatickou
drendZ nadoru, a vyznam vySetieni SLN je pouze
orientacni.
V pfipadé€ pozitivnich ndlezii mikrometastiz v SLN je
v soucasné dobé vzdy indikovdna exenterace prislusné
lymfatické oblasti k vylouceni dal§iho Sifeni melanomu
do naslednych regiondlnich uzlin. Cilem je prukaz
metastdz v regiondlnich uzlindch a jejich soucasné chirur-
gické odstranéni.
Vysetfeni SLN je metoda ktera:
* pomdha zpfesnit staging onemocnéni,
* umoziuje v€asnou a indikovanou disekci regionalnich
lymfatickych uzlin,
e umoziuje v€asné a indikované zahdjeni adjuvantni
1é¢by,
¢ identifikuje homogenni skupinu nemocnych vhodnych
k zafazeni do klinickych studii adjuvantni 1écby
melanomu.

DISKUSE

Melanom je nddor, ktery velmi Casto metastazuje do
regiondlnich lymfatickych uzlin. Zavedeni techniky
mapovani a vySetfovani sentinelovych uzlin umoZiiuje
nalézt okultni metastazy relativné jednoduchou metodou
s nizkou zatéZi pro pacienta.

V soucasné dobé lze mapovani sentinelové uzliny
u pacientll s melanomem povaZovat za standardni vySet-
fovaci metodu. Vzhledem k jejimu vice neZ 10letému
pouZzivani v praxi jiZ nelze hovofit o nové zavedené meto-
dé, ale o rutinnim vySetfovacim postupu. Soucasné studie
naznacuji Ze vySetfeni SLN u melanomu je bezpecna,
presnd a reprodukovatelnd metoda, pokud je provadéna
tymem zkuSenych profesiondli zahrnujicich dermatology
a onkology, odborniky nukledrni mediciny a samoziejmé
erudovaného chirurga a patologa.

Pritomnost metastdz v regiondlnich lymfatickych uzli-
néch je jednim z nejvyznamnéjSich prognostickych fakto-
i u ¢asnych stadii melanomu. Jakmile se prokdZou uzli-
nové metastizy, klesa Sleté preziti nemocnych pod 50 %.
Klasické histologické vySetfeni SLN ma omezenou senzi-
tivitu a je vZdy nutné pocitat s urcitym procentem fale$né
negativnich ndlezl, literdrni tdaje se pohybuji mezi
10-15 % ptipadt (7). Proto se, zatim spiSe experimentél-
né, zacinaji vice vyuzivat i molekularné biologické meto-
dy k prikazu nddorovych bunék v SLN. V pfipadé mela-
nomu jde zejména o vySetfeni RT-PCR (Reverse
Transcriptase-Polymerase Chain Reaction) pro mRNA.
Pomoci tohoto vySetfeni je moZné prokdzat mikrome-
tastdzy melanomu i v té€ch SLN, které byly klasickym
barvenim H/E i imunohistochemicky (S 100 protein,

HMB 45) negativni. Zavedeni této metody znamend zvy-
Seni senzitivity vySetfeni SLN, nicméné v soucasné dobé
neni ur€ena pro standardni vySetieni sentinelovych uzlin,
ale spiSe k vyzkumnym a studijnim t¢elim. Urcitym rizi-
kem této metody jsou i fale$né pozitivni nalezy vzniklé
pravdépodobné kontaminaci vySetfovanych vzorkl, nebo
také Schwannovymi bufikami ¢i benignimi névovymi
buiikami v uzlinich, které mohou v urcitém procentu pii-
padll tyrozindzu exprimovat také (6).

Prikaz mikrometastdz v SLN se pohybuje v rozmezi
15-30 % u v8ech pacientli s melanomem, v zavislosti na
klinickych i histologickych parametrech vysetfovanych
naddord. VSichni tito nemocni jsou indikovani k nasledné
exenteraci regiondlni lymfatické oblasti. Ur¢itou nevyho-
dou tohoto postupu je ale relativné nizky zéchyt metastiz
ve vySetfovanych uzlindch zejména v poméru k zat€zi
chirurgického vykonu. Pozitivni nélezy z exenteraci se
pohybuji v rozmezi 7-30 % v zavislosti na charakteru sle-
dovaného souboru nemocnych i na zptisobu histologické-
ho vySetfovani uzlin. Cim vy3%i je hodnota Breslowa
v primdrnim nadoru, tim vys§i je pravdépodobnost posti-
Zeni néslednych uzlin (1).

Procento zachytu metastiz zvySuji pouZité metody
histologického vySetieni, imunohistochemické a moleku-
larné biologické metody jsou vyrazné citlivéjsi nez kla-
sické barveni hematoxylinem/eozinem.

Presto je vSak zdchytnost metastiz v regiondlnich
uzlindch, pohybujici se vétSinou pod 30 %, povaZovina
za nizkou. Nabizi se proto otdzka, zda je vzdy pfi pruka-
zu mikrometastdz v sentinelové uzlin€ nutné provadét
naslednou exenteraci se vSemi negativnimi dusledky
tohoto vykonu. Odpovéd by méla dat fada navrhovanych
i jiz probihajicich studii, které se snazi nalézt faktory
ovliviiujici a pfedurcujici postiZeni naslednych uzlin pii-
mo v primarnim nadoru, nebo v sentinelovych uzlinich
(13). Velmi zajimavd je také Dewarova studie, kterd se
snazi prokédzat souvislost mezi anatomickou lokalizaci
mikrometastdz v SLN, jejich velikosti a pfitomnosti
metastdz v néslednych regiondlnich uzlinich. Cochran
uvadi, Ze pro pribéh onemocnéni i celkové preZiti
nemocnych s melanomem je, kromé& hodnoty Breslowa,
vyznamné mnoZstvi a rozprostieni naddorovych bunék
v SLN spolu s denzitou a stavem dendritickych bunék
(1).

Urcité zklamani zaZivaji ti, ktefi od této metody oceka-
vali ovlivnéni pribéhu onemocnéni, nebo dokonce pro-
dlouzeni pieZziti pacientli po odstranéni SLN s mikro-
metastazami (4).

Ackerman ve své nejnovéjsi publikaci dokonce tvrdi,
7e vzhledem k tomu, Ze vySetfeni SLN nezlepSuje pribéh
onemocnéni u pacientll s melanomem, mélo by byt opus-
téno a nemélo by se dal provadét (10). Nesmime vSak
zapominat, Ze nejde o 1é¢ebnou metodu, ale o stagingové
vySetieni, které ndm oznacuje nemocné s vysokym rizi-
kem relapsu onemocnéni a se Spatnou celkovou progno-
zou, jehoZ cilem tak neni oddéleni relapsu ani prodlouze-
ni preZiti pacientd s melanomem. Od CT, magnetické
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rezonance nebo PET skenu také neo¢ekdvame prodlouZe-
ni preZiti vySetfovanych nemocnych (9).

Uzlinové mikrometastdzy jsou velmi vyznamnym pro-
gnostickym faktorem a v soucasné dobé€ jsme schopni je
prokazat pouze mapovanim a vySetienim SLN. Neni pro-
to moZné toto vySetfeni opustit a vrétit se pouze ke klinic-
kému hodnoceni stavu lymfatickych uzlin (9).

ZAVER

Do soucasnosti byly po celém svét€ provedeny jiz
desitky tisic vySetfeni sentinelovych uzlin u pacientl
s melanomem. S prodluZujici se dobou vyuZivani metody
mapovani a vySetfovani SLN se postupné objevuji nové
vyhody, ale i uskali tohoto vySetieni. Pfi dodrZovani
v8ech indika¢nich a kontraindika¢nich omezeni v3ak jde
o minimalné zatéZujici metodu se zanedbatelnym poctem
komplikaci.
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Doskolovani lékaru — kontrolni test

,», Vyznam vysSetreni sentinelovych uzlin u melanomu*

Otéazky:

1.

Je v souCasné dobé indikovana excize primarniho
loZiska melanomu a elektivni disekce regiondlnich
lymfatickych uzlin?

a) ne

b) ano

¢) jen v piipadé, Ze regiondlni uzliny nebyly vySetieny
sonograficky

d) pokud regiondlni uzliny nejsou hmatné

. Co rozumime pod pojmem sentinelova uzlina?

a) zvétSend hmatna uzlina pfi fyzikalnim vySetieni

b) prvni uzlina drénujici danou lymfatickou oblast

¢) zvétSend uzlina detekovand jen sonograficky, bez
pohmatového nalezu

d) Zadna z téchto odpovéedi

. VySetfeni sentinelové uzliny se provadi u hodnoty

Breslowa:

a) nad 1,0 mm

b) pfi jakékoliv hodnoté
¢) niz8i nez 0,5 mm

d) mezi 0,5-0,75 mm

. K detekci sentinelovych uzlin pfedopera¢ni lymfoscin-

tigrafii se pouZiva

a) radiaktivni jod

b) technecium 99

¢) technecium 99 a vitilni modf
d) jen vitalni modf

. Pfi histologickém vySetfeni sentinelové uzliny se pou-

Ziva?

a) pouze barveni hematoxylinem/eozinem (HE)

b) HE a imunohistochemické vySetfeni protildtkou
S100 a HMB 45

¢) pouze imunohistochemické vySetfeni protilatkou S100
d) pouze barveni podle Giemsy-Romanovského

6. O extenzivnich metastatickych loZiscich v sentinelové
uzliné hovotime pfi jejich velikosti
a) pod 5 mm
b) pod 1 mm
¢) nad 5 mm
d) mezi 1-5 mm

7. VySetfeni sentinelové uzliny 1ze provést i dodatec¢né po
excizi primarniho loZiska:
a) ne, jiz se neprovadi
b) provadi se vzdy
¢) provadi se pouze v pfipad¢€, kdy je hodnota Breslo-
wa vysSi nez 1,0 mm
d) provadi se vzdy, ale a7z v odstupu 2 mésicii

8. VySetieni sentinelové uzliny je kontraindikovéano:
a) pokud pfi excizi priméarniho loZiska doslo k posunu
koZnich lalokil
b) pokud je primarni loZisko na obliceji
¢) u velmi mladych nemocnych
d) pokud je hodnota Clarka V

9. Prikaz mikrometastdz v sentinelovych uzlinich se
pohybuje v rozmezi:
a) 5-10 %
b) 10-15 %
c) 15-25 %
d) 15-30 %

10.VySetfeni sentinelové uzliny:
a) je nova 1écebnd metoda u melanomu
b) je stagingové vySetieni
¢) nema vyznam pro dalsi progn6zu
d) je velmi zatéZujici vySetieni pro pacienta

Sprdvné odpovédi na otdzky v kontrolnim testu budou uverejnény v pristim cisle casopisu.
Ti z vds, kteri chtéji byt zarazeni do slosovdni o ceny 80. rocniku casopisu roku 2005, necht zaslou sprdavné odpovédi
na kontrolni test na adresu redakce vZdy nejpozdéji do jednoho mésice od vyddni daného cisla.
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