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Suhrn

Maligny melaném je nador s vysokym zhubnym potencidlom, ktory vznika malignou transformaciou melanocytov.
V lie¢be primarneho kozného maligneho melandmu je nezastupitelna chirurgicka lie¢ba spocivajuca v radikélnej
excizii primarnej koznej |ézie a v rieSeni spadovej lymfatickej drendze. Biopsia sentinelovej uzliny je uznanou metoé-
dou urcenia $tadia, ktora u pacientov s klinickym stadiom Ib alebo Il odhaluje klinicky okultné nodalne metastazy,
¢im identifikuje skupinu pacientov s okultnym stadiom Il melanému, ktori sa tak stavaju kandidatmi pre naslednu
kompletnu disekciu spadovych lymfatickych uzlin a pre adjuvantnu systémovu lie¢bu. Biopsia sentinelovej uzliny je
prinosom v lie¢be maligneho melanédmu, avsak jej jednoznacny terapeuticky vyznam je zatial nedorieseny a ostava
nadalej predmetom diskusie.
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Sentinel lymph node in malignant melanoma

Summary

Melanoma is highly malignant tumor which arises through malignant transformation of melanocytes. Surgical treat-
ment of primary cutaneous melanoma including radical excision and intervention in regional lymphatic drainage is
irreplaceable. Sentinel node biopsy is a recognized method of defining the stage of disease. Performance of sentinel
node biopsy in patients in clinical stage Ib and Il may reveal clinically occult nodal disease and thereby help identify
a group of patients with occult stage Il disease who may thereafter undergo complete lymphadenectomy and sys-
temic treatment. Sentinel node biopsy is beneficial in treatment of melanoma, but the therapeutic value of sentinel

node biopsy is still not completely clear and remains disputable.
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Uvod

Maligny melaném (MM) je nador s vysokym zhubnym po-
tencidlom, ktory vznika malignou transforméciou melano-
cytov. Tento tumor méze vzniknut na akomkolvek mieste
koze, vzacnejsie primarne vznikd na slizniciach alebo
v oku [1]. Incidencia MM kaZdoro¢ne celosvetovo stdle
rastie. V Europe je incidencia MM < 10-20/100 000 obyva-
telov, v USA 20-30/100 000 a v Austrdlii je najvyssia, a to
50-60/100 000 obyvatelov [2]. Vys3ie riziko vzniku MM sa
pozoruje u pacientov s velkym poc¢tom melanocytarnych
névov, velkymi kongenitdlnymi névami a dysplastickymi
névami. MM sa zriedkavo vyskytuje aj familidarne a pod-
lieha v tychto pripadoch vécsinou polygénnej dedi¢nosti.
Priblizne 5-10 % MM vznika u pacientov, ktori maju medzi
priamymi pribuznymi aspon 1 alebo 2 jedincov podobne
postihnutych [1,2].

Molekularne studie dokézali genetickl heterogenitu
MM, pric¢om urcité mutacie su spojené s roznymi anato-
mickymi lokalitami a r6znou expoziciou voci slne¢nému
ziareniu. MM vznikajuci u pacientov s intermitentnou
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slne¢nou expoziciou je casto lokalizovany na trupe
a koncatinach a ¢asto nesie BRAF mutaciu. MM u pa-
cientov s chronickou slne¢nou expoziciou je ¢asto lo-
kalizovany v oblasti hlavy a krku a stredne casto nesie
NRAS mutécie. MM u pacientov bez zrejmej slnecnej
expozicie je vacsinou lokalizovany akralne a na slizni-
ciach a zriedkavo nesie CKIT mutécie [2].

Klinické a histopatologické vlastnosti MM urcujice
prognézu ochorenia sa Studuju viac ako Styri desatro-
¢ia. Potvrdenymifaktormispojenymiso zlou prognézou
prezivania su hrabka tumoru (s horSou progndzou
v hrubsich léziach), pritomnost ulceracie v histopatolo-
gickom vysetreni, vysoky mitoticky index, anatomicka
lokalita lézie (lézie trupu a tvare maju horsiu prognézu
ako lézie na koncatinach), muzské pohlavie a vek (so
zhorsenim progndzy u starsich pacientov) [3].

TNM klasifika¢ny systém vytvoreny American Joint
Committee on Cancer (AJCC) sa pouziva na popis roz-
sahu primarneho tumoru (T), stavu regionélnych lymfa-
tickych uzlin (N) a vzdialenych metastaz (M). Posledna
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Tab. 1. TNM klasifikacny systém pre M
I . R R R

T MM hrabky < 1,0 mm N1 metastatické postihnutie 1 LU Mla  metastazy do koze, podkozia alebo
. » s ) i vzdialenych LU, normalna sérova

Tla bez ulceracie a s mitézou < 1/mm N1a mikrometastaza hladina laktatdehydrogenazy (LDH)
T1b s ulceraciou alebo mitézami = 1/mm? N1b  makrometastdza

T2 MM hrabky 1,01-2,0 mm N2 metastatické postihnutie 2-3 LU M1b  metastazy do pluc, normalna sérova

hladina LDH
T2a bez ulceracie N2a  mikrometastaza
T2b s ulceraciou N2b  makrometastdza

N2c  intranzitné/satelitné metastazy bez
metastatickych regiondlnych LU

T3 MM hriabky 2,01-4,0 mm N3
T3a bez ulceracie

T3b s ulceraciou

metastatické postihnutie Mic
4 aviacerych LU alebo pakety

LU alebo intranzitné/satelitné

metastazy s metastatickymi

vietky ostatné viscerdlne metastazy
s normalnou sérovou hladinou LDH,
akékolvek vzdialené metastazy so
zvysenou sérovou hladinou LDH

regionalnymi LU

T4 MM hrabky > 4,0 mm
T4a bez ulceracie

T4b s ulceraciou

LU - lymfaticka uzlina

verzia klasifika¢ného systému (7. edicia AJCC z roku
2009) pre MM je uvedend v tab. 1 [4].

Podla rozsahu ochorenia su pacienti zaradeni do jed-
notlivych $tadii, ktoré sa vyrazne lisia v prognéze ocho-
renia. Klasifikacia jednotlivych klinickych $tadii MM na
podklade TNM klasifikacie je uvedend v tab. 2 [4]. Ana-
lyzou udajov z databazy AJCC, v ktorej bolo zaradenych
30 946 pacientov v stadiach I, Il, a llla 7 972 v stadiu 1V,
sa zistili vyrazné rozdiely v celkovom prezivani. Pre pa-
cientov v stadiu IA bolo 10-ro¢né prezivanie 93 %, zatial
¢o v stadiu lIC len 39 %. 5-ro¢né prezivanie pre pacien-
tov v $tadiu llIA bolo 78 %, v stadiu llIB 59 % a v $tadiu
I1IC 40 %. Pre pacientov v stadiu IV bolo 1-ro¢né prezi-
vanie 62 % pre M1a, 53 % pre M1b a 33 % pre M1c [4].

Histopatologické hodnotenie maligneho
melanému

Pri histopatologickom hodnoteni MM sa $tandardne
ur¢uje hribka nadoru podla Breslowa a hibka invazie
nadorovych buniek podla Clarka. Clarkova hibka invazie
sa v 6. edicii klasifikacie AJCC pouzivala na klasifikaciu

Tab. 2. Klinické stadia MM

Klinické stadium TNM

1A T1aNOMO

1B T1bNOMO; T2aNOMO
1A T2bNOMO0;T3aNOMO
113} T3bNOMO;T4aNOMO
IIC T4bNOMO

LI} akékolvek TN >NO MO
\% akékolvek T akékolvek N M1

T1 tumoru [5]. V 7. edicii klasifikacie AJCC bola uz Clar-
kova hibka invazie v klasifikacii T1 tumoru nahradena
mitotickym indexom, ktory je prognosticky silnejsim
parametrom. Clarkova hibka invazie sa v sti¢asnosti po-
uziva na klasifikaciu T1 tumoru len v pripade, ked'nie je
mozné urcit mitoticky index [4,6].

Hrubka nadoru podla Breslowa sa urcuje kalibrova-
nym okuldrnym mikrometrom od horného okraja stra-
tum granulosum epidermis vertikalne k nadoru alebo
najhlbsie uloZenej nadorovej bunke v koériu alebo
v podkozi [1]. Cim v&&sia hodnota Breslowa, tym horsia
je prognoéza ochorenia [4]. Podla hrubky podla Bres-
lowa sa MM tiez rozdeluje na tenky MM s hrubkou
<1 mm, intermediarny MM s hribkou 1-4 mm a hruby
MM, ktory ma hrabku >4 mm [7].

Hibka invéazie buniek MM podla Clarka rozli§uje 5 Grovni
hibky invézie, pricom ¢im hibsie nador prerastd, tym je
prognéza horsia. Pri hibke invazie Clark | si nadorové
bunky lokalizované len intraepidermalne. Clark Il je cha-
rakterizovany invéziou nadorovych buniek do hornej
Casti stratum papillare. Pri hibke invazie Clark Ill nddorové
bunky vypifaju celé stratum papillare. Sirenie nadoro-
vych buniek do stratum reticulare je definované ako Clark
IV a pri hibke invazie Clark V prenikaji nddorové bunky az
do podkozného tuku [1].

Uloha chirurgie

Chirurgicka liecba je nosnym pilierom v liecbe primar-
neho kozného MM [8,9]. Adekvétna chirurgickd excizia
s dostatoc¢nym resekénym okrajom je zasadna, pretoze
pacienti po vzniku lokoregiondlnej rekurencie ochore-
nia maju podstatne horsiu prognézu prezivania [10].
Smernica National Comprehensive Cancer Network
(NCCN) odporuca Sirku bezpecnostného okraja v za-
vislosti od hrubky tumoru, ako je uvedené v tab. 3 [9].
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Tab. 3. Odporicania NCCN pre bezpecnostny okraj

pri excizii MM

hriabka tumoru velkost odporu¢aného

bezpecnostného okraja
in situ 0,5cm
1,01-2 mm 1-2cm
2,01-4 mm 2,0cm
>4 mm 2,0cm

Na hibku excizie zatial neexistuje jednozna¢ny konsen-
zus a tejto problematike sa zatial nevenuju Ziadne pro-
spektivne randomizované studie. Prospektivne studie,
ktoré sa venovali $irke excizie, nezahffali jej hibku. Pre-
vlada vSeobecna chirurgicka prax vykondvania excizie
po svalovu fasciu bez jej resekcie [11,12]. Grotz vo svojej
retrospektivnej studii hodnotil vplyv resekcie svalo-
vej fascie na vznik lokoregionalnej rekurencie a celko-
vého prezivania u pacientov s primarnym MM hrubky
rovnajucej sa alebo vacsej ako T mm lokalizovanom na
trupe a koncatinach. Z celkového suboru 964 pacientov
podstupilo 278 resekciu svalovej fascie a u 686 pacien-
tov bola vykonana excizia primarnej lézie bez resekcie
svalovej fascie. Analyzou vysledkov sa nezistil prinos re-
sekcie svalovej fascie pre celkové prezivanie a lokalnu
rekurenciu. Prekvapivym zistenim bola skutoc¢nost,
ze resekcia svalovej fascie je v porovnani s ponecha-
nou svalovou fasciou spojena s 2,5-krat va¢sim rizikom
vzniku intranzitnej a nodalnej rekurencie [10]. Tento
zéver podporuje zistenie Olsenovej z roku 1964 pred
érou biopsie sentinelovej uzliny (sentinel node biopsy
- SLNB), ktora pozorovala vo svojom subore pacientov
vznik nodélnej rekurencie u 45 % pacientov po resekcii
svalovej fascie, zatial ¢o v skupine pacientov so zacho-
vanim svalovej fascie sa nodélna rekurencia objavila len
u 14 % pacientov. Zaujimavym zistenim bolo tiez pozo-
rovanie, ze resekcia svalovej fascie nemala vplyv na lo-
kalnu rekurenciu. Olsenova vo svojej praci na zaklade
tychto vysledkov pripisuje svalovej fascii urcitu barié-
rovu funkciu v lymfatickej komunikacii intradermalnych
a hibokych subfascidlnych lymfatickych ciev, ktora po
jej naruseni zvysuje riziko vzniku nodalnej ale nie lo-
kalnej rekurenci [10,13]. Grotz zaveruje vysledky svojej
Studie s odporacanim zachovania svalovej fascie u ma-
lignych melanémov na trupe a koncatinach [10].

Dalsiu nezastupitelnt dlohu zohréva chirurgicka lie¢ba
pririeSeni spadovej lymfatickej drendze. Za posledné de-
satrocie nastal vyznamny posun od primarnej extenziv-
nej kompletnej disekcie spadovych lymfatickych uzlin
(LU) ku menej agresivnej diagnostike a liec¢be [14]. Kom-
pletnd disekcia spadovych LU vychadzala z pozorovania,
Ze vadcsina primarnych koznych MM metastéazuje prvotne
cezintradermalne lymfatické cievy do spadovych LU. Pre-
ventivna kompletnd lymfadenektomia preukazala me-
tastatické postihnutie spadovych LU len u 20 % operova-
nych pacientov, teda pre 80 % pacientov nemala klinicky
prinos a vystavovala ich moznej opera¢nej morbidite
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[15]. Vzhladom k uvedenym skisenostiam sa na $pecia-
lizovanych pracoviskdch zacalo pouzivat dudlne lymfa-
tické mapovanie patentovou modrou a radioizotopom
s naslednou SLNB [16]. Tato metdda je zalozena na po-
zorovaniach a skusenostiach Mortona et al, z ktorych vy-
plyva, Ze sentinelova LU je prva LU alebo skupina uzlin,
do ktorych sa drénuje lymfa z oblasti postihnutia koze
MM [17]. Predpoklada sa, Ze ak sa z MM uvolnia metasta-
tické bunky, tak sa uchytia prave v sentinelovej LU a az
nasledne sa rozsiria aj do dalsich distalnejsich regional-
nych LU. Hematogénne Sirenie nie je vyltcené, ale po-
merne nizka frekvencia vzdialenych metastaz u pacien-
tov s tumor-negativnou sentinelovou LU naznacuje, ze
tdto cesta metastdzovania je v pociatocnych Stadiach
ochorenia menej ¢astd [18].

Biopsia sentinelovej uzliny

Termin je vytvoreny z anglického slova sentinel, (pred-
sunutd) hliadka, straz’, ktoré je prevzaté z francuzstiny
(sentinelle) a pochddza z talianciny (sentinella) s rovna-
kym vyznamom [19]. V dnesnom medicinskom vnimani
ako sentinelovu LU oznacujeme tu uzlinu alebo skupinu
uzlin, ktoré by nddorové bunky pri svojej migracii nemali
obist, a preto su najpravdepodobnejsie postihnuté me-
tastazami, pricom sa nemusi jednat o uzliny, ktoré sa na-
chadzaju k tumoru anatomicky najblizsie [20]. Exstirpa-
ciu tychto uzlin po ich identifikacii lymfoscintigraficky
a vitdlnou modrou oznacujeme ako SLNB [21]. SLNB je
odporucanou metédou na urenie Stadia ochorenia
a indikuje sa u pacientov s MM klasifikovanym ako T1b,
T2, T3, T4 a bez klinickych alebo radiologickych znamok
metastatického postihnutia regiondlnych LU [22].

SLNB sa vykondva bud' sucasne s exciziou primar-
neho tumoru, ak je klinickd diagnéza MM dostato¢ne
jednoznacnd, alebo sekvencne po prvotnej excizii
suspektnej lézie, ktord bola po histologickom vyset-
reni diagnostikovana ako MM spinajuci indika¢né kri-
téria pre SLNB. V druhom pripade sa podla zhodnote-
nia resekénych okrajov v histopatologickom vysetreni
spolu so SLNB vacsinou vykondva aj radikalizacia jazvy
po excizii tumoru, kedze pri takomto postupe je bez-
pec¢nostny okraj prvotne excidovanej lézie zriedkavo
dostatoc¢ny [1,23]. Niekolko studii sa zaoberalo otdz-
kou, ¢i sa pri SLNB v pripade, ze sa vykonava az po ex-
cizii tumoru, deteguju a exstirpuju spravne sentinelové
LU. Nemecka Studia Gauwerky et al nezistila Statisticky
vyznamny rozdiel v bezchorobnom prezivani, miere
progresie a celkovom prezivani u pacientov s exciziou
primdrneho tumoru a SLNB vykonanych stc¢asne v po-
rovnani s pacientmi s exciziou primarneho tumoru
a SLNB vykonanych v dvoch dobéch [23]. Dalie studie
rovnako potvrdili spolahlivost SLNB po predchadzaju-
cej excizii primarneho tumoru, pokial sa jednalo o ex-
ciziu s primdrnou suturou bez vykonania plastiky rotac-
nym lalokom na prekrytie vzniknutého defektu [24,25].

Pred planovanou operdciou sa najprv na pracovisku
nukledrnej mediciny aplikuje radiokoloid a nasledne sa
vykonava predoperacnd lymfoscintigrafia. Lymfoscin-



tigrafia je jedind metdda, ktord presne urci, do akych spa-
dovych povodi lymfa odtekd. U MM lokalizovaného na
trupe pritom moze dojst k odhaleniu aj necakanej spa-
dovej oblasti, inej ako anatomicky ocakavanej, a taktiez
nie je zriedkavy ani odtok do dvoch a viacerych spado-
vych lymfatickych oblasti [1,20]. Dolezitost predoperac-
nej lymfoscintigrafie spociva tiez v odhaleni intranzit-
nych LU, ktoré sa nachddzaju v priebehu lymfatickych
ciev medzi primdrnym nadorom a spadovou lymfatic-
kou oblastou a su pritomné priblizne u 5-10 % pacien-
tov [1]. Studia Chakera et al v ktorej bolo 10 rokov sledo-
vanych 911 pacientov s MM, zistila zvy$enu rekurenciu
MM v skupine pacientov s intranzitnymi LU v porov-
nani s ostatnymi pacientmi [26]. V $panielskej studii boli
lymfoscintigraficky identifikované intranzitné LU u 80 z
900 pacientov a histopatologickym vysetrenim boli
identifikované metastatické depozity v intranzitnych
LU u 15 pacientov, ¢o potvrdzuje délezitost identifika-
cie a exstirpacie intranzitnych LU [27]. Na zaver lymfos-
cintigrafického vysetrenia sa na kozi pacienta orientacne
zakresli poloha sentinelovych LU. Dalsie kroky vo vy-
konani SLNB uz prebiehaju na opera¢nom sale, kde sa
najprv v vode operacie aplikuje vitalne farbivo a pomo-
cou ru¢nej gama-sondy sa v miestach oznacenych v pre-
doperacnej lymfoscintigrafii premeria aktudlna aktivita
radionuklidu. Po potvrdeni zvysenej aktivity v suspekt-
nych miestach uloZenia sentinelovych LU sa pristupuje
k samotnej exstirpacii sentinelovych LU. Po preparacii,
pri ktorej sa v idedlnom pripade zafarbi privodna lymfa-
tickd cesta, sa znovu gama-sondou pred samotnou ex-
stirpaciou suspektnej sentinelovej LU, ktord moze byt
modro nafarbend, meria pocet impulzov. Pri potvrdeni
aktivnej uzliny je tato exstirpovana a zhodnotenie poctu
impulzov sa gama sondou vykona este raz uz mimo tela
pacienta [1,20].

Histopatologické hodnotenie sentinelovej LU

Sentinelové LU su vysetrované metédami klasickej his-
toldgie farbenim hematoxylin-eozinom a imunohisto-
chemicky pomocou S 100, HMB-45 a Melan-A protilatok
[28]. Vacsina studii neodporuca peroperacné vysetre-
nie uzlin zo zmrazeného rezu, hoci by sa tym predislo
operacii v dalSom sedeni v pripade potreby komplet-
nej lymfadenektémie pri peropera¢ne dokdzanom me-
tastatickom postihnuti sentinelovych LU. Dévodom ne-
odporucania peroperacnej analyzy sentinelovych LU je
nizka senzitivita vysetrenia a tym pomerne vysoké per-
cento falosne negativnych nalezov [29,30]. Imunohisto-
chemické vysetrenie sentinelovej LU zvysuje senzitivitu
detekcie metastatického postihnutia najma v pripade
malych lozisk typu izolovanych nadorovych buniek,
ktoré pri beznom farbeni hematoxylinom-eozinom
moézu byt tazko odlisitelné od makrofdgov. Protilatka
proti S 100 proteinu ma vysoku senzitivitu pri detekcii
melanémovych buniek, ale v LU mézu byt pritomné aj
falosne pozitivne nenadorové bunky, ako su napr. re-
aktivne dendritické bunky, bunky nervovych obalov,
alebo névové bunky v noddlnom néve [31]. Protilatka
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HMB-45 vykazuje sice nizsiu senzitivitu detekcie mela-
némovych buniek, ale umozriuje odlisit metastazu MM
od benignych névovych elementov [1].

Okrem identifikdcie metastazy v sentinelovej LU je
dolezité urcit aj mikromorfometrické parametre de-
pozitov, teda ich velkost, mikroanatomicku lokalizaciu
v uzline, maximalnu hibku penetracie (meranej od vnu-
torného okraja puzdra uzliny po najhlbsie ulozenu tu-
morovu bunku v sentinelovej LU) a percento postihnu-
tia krdjanej plochy uzliny [32-34].

V sucasnosti sa skiima aj vyznam reverznej transkrip¢-
nej polymerazovej retazovej reakcie (RT-PCR) pre de-
tekciu metastaz MM v sentinelovych LU [32]. Touto me-
tédou je mozné identifikovat aj jedini malignu bunku
medzi milionom nenadorovych buniek. Pri RT-PCR sa
vyuziva skutocnost, Ze metastatické nadorové bunky
exprimuju markery, ktoré su 3pecifické pre povodné
tkanivo, z ktorého pochdadzaju, pripadne markery $pe-
cifické pre nador. Expresia tejto tkanivovej Specifickej
MRNA v mieste, v ktorom sa jej transkript normalne ne-
nachddza, je zndmkou nadorového postihnutia [20].
NajcastejSie sa pouziva mRNA pre tyrozinazu, MAGE-3,
MART-1 alebo gp100 [35,36]. Nevyhodou metddy je fa-
lodna pozitivita, kedZe pozitivnu reakciu mézu vykazo-
vat aj benigne névové bunky, ktoré byvaju niekedy pri-
tomné v puzdre LU a exprimuju tyrozindzu. Za ucelom
elimindcie falosnej pozitivity sa RT-PCR zacala vykona-
vat pre viaceré markery sucasne. Pri si¢asnom pouzi-
vani dvoch alebo viacerych melanémovych markerov
sa Specificita metddy podstatne zvysuje [22]. Mikrome-
tastatickd choroba, ktoru nezachyti klasické histopato-
logické vysetrenie, ale dokdze sa molekularnou meté-
dou, je klinicky relevantnou chorobou [37]. RT-PCR je
vysoko senzitivna metdda na detekciu metastaz v sen-
tinelovych LU a je spolahlivym prediktorom rekurencie
ochorenia [38].

Klasifikacia metastatického postihnutia LU
V klinickej praxi sa pre popis rozsahu metastatického po-
stihnutia LU pri MM pouZziva rozdelenie podla 7. edicie
AJCC klasifikacie z roku 2009, ktora v N klasifikacii roz-
liSuje mikrometastazy, makrometastazy, satelitné me-
tastazy a intranzitné metastazy [4] (tab. 1). Mikrome-
tastazy su definované ako klinicky okultné metastazy
v sentinelovych LU dokazané farbenim hematoxylin-eo-
zinom alebo imunohistochemicky bez blizsieho urcenia
minimalneho alebo maximélneho velkostného prahu
[7]. Makrometastazy su klinicky zjavné metastazy potvr-
dené histopatologickym vysetrenim po lymfadenekto-
mii postihnutej regionalnej oblasti. Metastazy vzdialené
do 2 cm od primdrneho tumoru sa nazyvaju satelitné
metastazy a metastazy lokalizované v oblasti od 2 cm
od miesta primarneho tumoru po spadovu lymfaticku
oblast sa oznacuju ako intranzitné metastazy [2,7].

Na vyhodnotenie SLNB ako pozitivnej (klinické $ta-
dium Ill) teda postacuje aj imunohistochemicky dékaz
jedinej tumordéznej bunky bez suc¢asného dokazu far-
benim hematoxylin-eozinom [4,39]. Samotny imu-

Vnitf Lék 2014; 60(5-6): 484-489

487



488 ‘ Rovenska E. Sentinelova uzlina pri malignom melanéme

nohistochemicky dokaz je akceptovany pri pozitivite
aspon jedného pre MM 3pecifického markera (HMB-
45, Melan-A/MART 1) a ak sic¢asne maju bunky maligne
morfologické charakteristiky, ktoré su pozorovatelné
v imunohistochemicky nafarbenom tkanive [4,40].

Zaver

SLNB je v suc¢asnosti standardnou sucastou chirurgic-
kej liecby MM a uznanou metédou uréenia $tadia, ktord
u pacientov s klinickym $tadiom Ib alebo Il odhaluje kli-
nicky okultné nodalne metastazy, ¢im identifikuje sku-
pinu pacientov s okultnym stadiom [l MM, ktori sa tak
stavaju kandidatmi pre nasledni kompletnu disek-
ciu spadovych LU a pre adjuvantnu systémovu lie¢bu
[3,41,42].

Stav sentinelovych LU je potvrdenym prognostic-
kym faktorom [15]. Vysledky $tudie Balcha et al, 2010,
preukazali, ze pacienti s klinickym stadiom Ill maju vy-
znamnu heterogenitu progndzy, pricom prezivanie pa-
cientov s nodalnymi mikrometastazami bolo vyrazne
lepSie ako u pacientov s nodalnymi makrometasta-
zami. Celkové 5-ro¢né prezivanie u pacientov s mik-
rometastazami bolo 67%, pricom percento prezivania
zéviselo od poctu metastaticky postihnutych LU. Pri
postihnuti 1 LU bolo 5-ro¢né prezivanie 71%, zatial ¢o
pri postihnuti 4 a viacerych LU sa 5-ro¢né prezivanie
podstatne znizilo na 36%. Celkové prezivanie pacien-
tov s nodalnymi makrometastazami bolo 43% a tak-
tiez bolo nizsie u pacientov s viacnasobnym postihnu-
tim LU [43].

Stadia Multicenter Selective Lymphadenectomy Trial-|
(MSLT-1) porovnavala skupinu pacientov, ktori podstupili
radikalnu exciziu primarneho tumoru so sti¢asnou SLNB
a skupinu pacientov, ktori podstupili len radikalnu exci-
ziu primdrneho tumoru s naslednym sledovanim az do
vzniku klinicky zjavnych nodalnych metastaz s nasled-
nou lymfadenektémiou. V studii nebol sice dokazany
rozdiel v celkovom prezivani sentinelovej a observacnej
skupiny, ale bolo preukdzané zlepsenie prezivania bez
choroby v sentinelovej skupine [15,22]. Tato skuto¢nost
bola preukdzand v kohortach pacientov s MM hrubky
1,2-3,5mma > 3,5 mm. V tejto studii bolo prilis malo pri-
padov Iézii tensich ako 1,2 mm postacujucich pre preu-
kaznu analyzu bezchorobného prezivania. U pacientov
s hrubkou MM 1,2-3,5 mm bolo 5-ro¢né bezchorobné
prezivanie 78,0 = 1,6 % v sentinelovej skupine vs 72,7 +
2,0 % v observacnej skupine (p = 0,0074). V skupine pa-
cientov s hrubkou MM > 3,5 mm bolo bezchorobné pre-
zivanie 56,0 + 3,0 % v sentinelovej skupine vs 43,5 £ 4,7 %
v observacnej skupine (p = 0,0358) [15].

MSLT-I studia dalej preukdazala, Zze vykonanie SLNB je
tiez v koreldcii s prezivanim $pecifickym pre MM, ale len
v podskupine pacientov s pozitivitou LU pri MM hrubky
1,2-3,5 mm. Pacienti v skupine podrobenej SLNB mali
lepsie 5-ro¢né pre MM Specifické prezivanie ako pacienti
v observacnej skupine [69,6 + 4,4 % v sentinelovej skupine
vs 56,5 £ 5,5 % v observacnej skupine, (p = 0,004)] [15,22].
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Vykonanie SLNB s naslednou ihned vykonanou kom-
pletnou lymfadenektémiou pri pozitivite sentinelo-
vych LU prispieva taktiez k elimindcii uzkosti pacientov
z o¢akavania mozného vzniku nodalnych metastéz, ak
su pacienti prvotne len klinicky sledovani. MSLT-I tudia
tiez zistila, ze po kompletnej lymfadenektomii su frek-
vencia vyskytu a stupen zdvaznosti lymfedému vacsie,
ak bola lymfadenektémia vykonand az neskor pri klinic-
kom prejaveni sa metastazovania do LU v porovnani so
véasnou lymfadenektdmiou vykonanou ihned po zis-
teni pozitivneho nélezu v sentinelovych LU [7,15].

V sucasnosti je kompletnd lymfadenektomia Stan-
dardne odporucand u pacientov s metastatickym po-
stihnutim sentinelovych LU [7]. Predmetom dalsieho
skimania je otazka, ¢i odstranenie nesentinelovych LU
u pacientov, ktori mali odstranenu pozitivnu sentine-
lovu LU, prindsa terapeuticky uzitok, kedze vacsina pa-
cientov s pozitivnou sentinelovou LU nema v ¢ase kom-
pletnej lymfadenektomie postihnutie nesentinelovych
LU. Stadia Multicenter Selective Lymphadenectomy
Trial-Il (MSLT-1I), ktorej vysledky nie su zatial zname,
ma za ulohu vyhodnotit, ¢i kompletna lymfadenekto-
mia vykonand po pozitivnej SLNB zlepsuje prezivanie
[7,15]. Tato studia porovndva rameno pacientov, ktori sa
podrobili SLNB s naslednou kompletnou lymfadenek-
tomiou a rameno pacientov, u ktorych bola vykonana
SLNB s histopatologickym alebo molekuldrnym doéka-
zom metastaz a nasledne su sledovani pomocou ultra-
sonografie. Pri potvrdeni hypotézy, ze pri vacsine pa-
cientov s metastatickym postihnutim sentinelovych LU
by bolo mozné ustupit od kompletnej lymfadenekto-
mie, by sa vykonaniu SLNB pripisal nielen diagnosticky,
ale aj terapeuticky efekt [15].
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