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Lymfadenektomie a detekce
sentinelové uzliny u karcinomu zaludku
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Karcinom zaludku je zadvazné maligni onemocnéni, v roce 2005 bylo v Ceské republice postizeno timto onemocnénim 2434 (48,7/100 tis.)
muzl a 2064 (39,4/100 tis.) Zen, to je 0 41 % u muzd a 50 % u Zen vice nez v roce 1989 (1). Snahou Iékafl je nabidnout pacientim optimalni
zpulisob lécby. Chirurgové si jsou védomi, ze jejich moznosti jsou vycerpany, presto radikalni operacni vykon stale predstavuji jedinou
moznost vyléceni. V posledni dobé se ve vztahu k této diagnéze diskutuje pfinos vysetfeni sentinelové uzliny a rozsah provedené lymfa-
denektomie, jako soucasti operacniho vykonu.
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Lymphadenectomy and sentinel node detection by gastric cancer

Gastric cancer is a major malignant disease; 2434 (48,7/100 000) males and 2 064 (39,4/100 000) females were involved with the disease in
the Czech Republicin 2005 (i.e. 41 % in males and 50 % in females more then in 1989) (1). Tendency of medical care is to offer an optimal
method of treatment. Surgeons have realized that their chances are exhausted; nevertheless, radical surgery still represents the only
way of complete cure. Recently, a benefit of examination of the sentinel lymph node and an extent of lymphadenectomy as a port of

the a procedure are discussed in relation to the diagnosis.
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Uvod

Komplexem opatreni zahrnujicim nutri¢ni,
imunologickou a dalsi predoperacni pfipra-
vu spolu s moderné vedenou anestezii, per
a pooperacni péci se podafilo vyrazné zlepsit
bezprostfedni vysledky chirurgické lécby, coz
platfi pro karcinom Zaludku. MoZnosti chirurga
a celého tymu jsou vsak tim témér vycerpany
a dobry vysledek operace samé je pouze ne-
zbytnym predpokladem ke sledovani Uspé-
chu lécby. Dlouhodobé vysledky, vsak nejsou
optimalnf a technika opera¢niho vykonu je jiz
nemUze vyraznéji ovlivnit. Ve snaze zlepsit tyto
vysledky je preferovéna komplexni terapie na
pokud mozno centralizovanych pracovistich.
V soucasné dobé se vklada u karcinomu za-
ludku nadéje do adjuvantni terapie. Jednou
z novych oblasti naseho zdjmu je zkoumanf
moznosti vyuZiti testovani chemorezistence
nédorovych bunék pomoci MTT testu. U karci-
nomu zaludku je tento odbér proveden béhem
operacniho vykonu a pacienti mohou profi-
tovat z jeho vysledku pfi ndsledné adjuvantnf
chemoterapii.

NejdUlezitéjsim prognostickym faktorem
u véech solidnich tumor( je pfitomnost ¢i ne-
pritomnost diseminace tumordznich bunék.
Pomineme-li vzdélené metastdzy, jejichZ prikaz
znamena, Ze kurativni chirurgickd intervence je
zpravidla kontraindikovéana, rozhodujicim krité-
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riem prezivani byva postizeni jednotlivych etdzi
lymfatickych uzlin.

Co to je sentinelova uzlina

Metoda umoznujici pomerné presné zjis-
téni diseminace tumordznich bunék do uzlin.
Princip biopsie sentinelové uzliny (SN) je jiz po-
mérné klasickou zalezitosti, byl poprvé popsan
Cabanasem v roce 1977 u karcinomu penisu (2).
Autor definoval sentinelovou uzlinu jako prvnf
drenaznifiltr, ktery je schopen zadrzet a uchovat
burky metastazujici nddorové populace. Pokud
je tato uzlina negativni, predikuje to analogicky
negativitu dalsich etdzi lymfatickych uzlin ve
spadu. K vyhledanf sentinelové uzliny pouzil
lymfangiografii. BEhem dalsiho vyvoje byla
metoda zavedena do rutinniho pouzivani pfi
chirurgické 1é¢bé karcinomu prsu a zhoubné-
ho melanomu s vyuZitim detekce sentinelové
uzliny barvenim (patentni modfi apod.) nebo
koloidem, znackovanym 99 mTc, detekovanym
nésledné pomoci scintilacni sondy. U ostatnich
solidnich tumorl nebyla dosud otdzka pfinosu
této techniky dofesena. Teprve v poslednich
letech se objevujf prvni reference vyuziti této
techniky u karcinomu plic (3, 4) a karcinom
GIT (5,6, 7,8, 9). Vysledky jsou slibné, ale dosud
se jedna spise o pilotni studie, ke zhodnocenf
pfinosu této techniky bude nutny dalsi, rozsah-
lejsi vyzkum.
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Metodika verifikace

sentinelové uzliny
Vychézime ze zkusenosti naseho pracovis-

té podporenych grantovou studii. Sentinelova

uzlina je zndzornéna bud pomoci nabarveni
lymfofilnim barvivem, nebo kombinacf lymfo-
filniho barviva a radionuklidu.

1. K identifikace SN barvivem pouzivdme
patentni modf (Patentblau® firmy Byk-
Gulden) v mnozstvi 2ml. Latka je aplikova-
na submukdzné do oblasti tumoru pred
odbérem uzliny &i operaci pomoci endo-
skopie. Po nabarvenf je uzlina vyhleddna
a exstirpovana.

2. Pfi identifikaci SN pomoci kombinace me-
tod je aplikovan 99mTc-nanokoloid o celkové
aktivité 50Mbg v objemu 0,5-1 ml. Aplikace
je opét submukdzni do oblasti tumoru en-
doskopickou cestou 12-20hod. pfed viastnim
odbérem ¢i operaci pfi dodrzeni ustanoveni
vyhlagky SUJB ¢. 184/1997 Sb. V pribéhu
prvni hodiny je pofizena série casnych
scintigramd (100 s aktivizacni ¢as, matrice
256X 256). Scintigrafie je ukoncena pozdnimi
statickymi scintigramy za 2-3hod. od apli-
kace (150 s aktivizacni Cas, matrice 256 X 256).
Scintigramy, na nichZ dochézi k zobrazeni
sentinelové uzliny, slouzi jako prostfedek
pro jeji predbéznou lokalizaci. Pred vlastnim
opera¢nim zakrokem nasleduje aplikace



barviva dle bodu 1. Kombinace obou metod

by méla usnadnit vyhledani SN.

3. Ukarcinomu zaludku provedeme identifikaci
zrakem, ¢i v kombinaci s vyuzitim scintila¢ni
sondy v Uvodu operace. Odebrané uzliny
jsou ihned odeslany k peroperacnimu
vysetfenf patologem. Pfi zjisténé negativité
klasickou metodou vysetfeni vzdy nésleduje
imunohistochemické vysetfenf ke stanoveni
mikrometastéz (10, 11). Cast pozitivnich uzlin
odesildame k MTT testu. Nasleduje operace,
jejiz rozsah se fidi lokalizaci a rozsahem tu-
moru, v¢etné lymfadenektomie do rozsahu
D2, vyjimecne D3.

4. Radikdlnim opera¢nim vykonem ziskané
uzliny jsou podrobeny opét histopatologic-
kému vysetfeni a vysledky jsou porovnéavéany
s plvodnim vysetfenim sentinelové uzliny.

Lymfaticka drenaz zaludku
Lymfa z bohaté sité viech vrstev zaludku je

primédrné drénovana do regiondlnich lymfatic-
kych uzlin. Z oblasti proximalni ¢asti zaludku je
lymfa drénovéna hlavné pres retroperitonealnf
parakardidIni uzliny a liendlnf uzliny. Distaln{ ¢ast
zaludku je drénovéna pres liendlni, retroduode-
nélnf uzliny a uzliny hepatoduodendlniho liga-
menta. Dalsi drendz lymfy pokracuje pres lym-
fatické uzliny v oblasti truncus coeliacus a odtud
pfes ductus thoracicus do horni duté Zily.

Z chirurgicko-anatomického uhlu pohledu je
dulezité rozdélenflymfatickych uzlin do 3 funke-
né svazanych kompartmentt (I-ll). Lymfatické
uzliny jsou podle Japonské asociace pro vyzkum
karcinomu zaludku ¢islovany a pfifazuji se do
téchto tif kompartmentd:

Kompartment 1 zahrnuje viechny perigast-
rické lymfatické uzliny (obrdzek 1), dle Japonské
asociace pro vyzkum karcinomu Zaludku jsou
oznaceny cisly 1-6 (1 — parakardidlné vpravo,
2 — parakardidlné vlevo, 3 — z oblasti malé kfiviny,
4a -z oblasti aa. gastricae breves, 4b — z oblasti
a. gastroepiploica sinistra, 4d — z oblasti gastro-
epiploica dextra, 5 — uzliny kranidlné od pyloru,
6 — uzliny kaudalné od pyloru).

Kompartment Il zahrnuje lymfatické uzliny
zhornf poloviny pankreatu, podél a. lienalis, z ob-
lasti hilu sleziny a z oblasti truncus coeliacus
(obrazek 2), dle Japonské asociace pro vyzkum
karcinomu Zaludku jsou oznaceny tyto uzliny
¢isly 7-11 (7 — uzliny z oblasti a. gastrica sinistra,
8 — uzliny z oblasti a. hepatica communis, 9 — uz-
liny z oblasti truncus coeliacus, 10—z oblasti hilu
sleziny, 11 —z oblasti a. lienalis).

Kompartment lllzahmuje uzliny retroperitone-
alni, retropankreatické, retroduodendlni, hepato-

duodendlniav povodia.av. mesenterica superior
(obrazek 3), dle Japonské asociace pro vyzkum
karcinomu Zaludku jsou oznaceny ¢isly 12-16
(12 - uzliny z oblasti hepatoduodenainiho ligamen-
ta, 13— uzliny za hlavou pankreatu, 14 — uzliny v ob-
lasti radixu mesenteria, 15 — uzliny z oblasti a. colica
media, 16 — uzliny kolem aorta abdominalis).

Rozsah lymfadenektomie

DI lymfadenektomie predstavuje disekci
uzlin podél obou zaludecnich kfivin.

Pokud nejsou odstranény tyto uzliny, resp.
jsou-li odstranény jen ¢astecné, hovofime o lym-
fadenektomii DO.

D2 lymfadenektomie znamend, Ze jsou od-
stranovany uzliny 1. i Il. kompartmentu. Mimo
perigastrickych uzlin (kompartment ) se odstra-
nuje také tukova tkan s uzlinami pfi horni hrané
pankreatu od ligamentum hepatoduodenale,
pfes oblast truncus coeliacus az do hilu sleziny
podél a. lienalis (obrazek 4).

Jsou-li vypreparovany a odstranény uzliny
vsech tff zaludec¢nich kompartment(, hovoiime
o D3 lymfadenektomii. Tento extenzivni vykon
na lymfatickych uzlinach zahrnuje kromé obou
vyse uvedenych oblastii uzliny z oblasti jaterni-
ho hilu, uzliny retropankreatické a paraaortalni.

Kompletné provedend lymfadenektomie
a peclivé zpracovani preparatu patologem s ci-
lem nalezeni a vySetfeni co nejvyssiho poctu
lymfatickych uzlin je zasadni pro co nejpresnéjsi
odhad prognézy nemocného. Pro adekvatni sta-
ging by mélo byt podle platného TNM systému
odstranéno a vysetieno alespon 15 lymfatickych
uzlin. Vyznam lymfadenektomie pro presny sta-
ging onemocnénf{ neni v souc¢asné dobé zpo-
chybriovén, terapeuticky efekt lymfadenektomie
s pfimym ovlivnénim délky prezivanf viak je
nadale povazovén za diskutabilni.

Diskuze

Nabizf se otdzka, zda znalost parametru N ma
opravdu pouze prognosticky charakter stran pre-
Zivanf a pravdépodobnosti relapsu onemocnéni
(12), ¢&i naopak mUze byt indikacnim kritériem, a to
jak pro komplexni vedeni lé¢by, tak z pohledu
chirurga pro rozsah lymfadenektomie jakozto
vykonu s potencidlné kurativnim efektem. Tato
otazka nebyla dosud jednoznacné zodpovézena
a pfedstavuje jeden z kardidlnich soucasnych
problém pri lécbé solidnich neoplazif.

Viy$e uvedend fakta se plné vztahuji i na
tumory horniho GIT (13). Oproti urcitym pochyb-
nostem vUci piinosu rozsitené lymfadenektomie
ke zlepSenému prezivani pacientl s tumorem
horniho oddilu GIT stojf japonské studie, které
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Obrdzek 1. Kompartment |

Obrdzek 3. Kompartment |l

Obrdzek 4.Pohled na operacni stav po provedené
D2 lymfadenektomii
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zlepsené prezivani prokazujf jak u karcinomu
jicnu, tak zejména u karcinomu Zaludku (14, 15).
I tyto studie viak zddrazruji pfinos D2 lymfade-
nektomie pouze u pacientld s pozitivitou N pa-
rametru, zatimco u NO zadné zlepseni progndzy
pozorovano nebylo (15). Jelikoz rozsitend lymfa-
denektomie s sebou pfindsi nékteré nevyhody,
spocivajici zejména v prodlouZenf operacni doby
aivétsiho rizika vyskytu komplikaci, je nepochyb-
né, ze indikace takové lymfadenektomie musf
byt ve vztahu k benefitu vykonu pro pacienta
peclivé zvazovana.

Diskuze o rozsitené lymfadenektomii byla
vyvoldna pravé na zakladé lepsich vysledkd v ja-
ponskych centrech ve srovnani s evropskymi
a americkymi centry (16). Reference zalozené na
retrospektivnich pozorovanich ukézala benefit
v preziti u pacientl s rozsirenou lymfadenektomif,
jak referoval Sasako (New York 2001). Prospektivni
némecka studie karcinomu zaludku hovoff pro
benefit prezivani u pacientd, kteff podstoupili
D2 lymfadenektomii ve srovndni s D1 disekci.
(17). Stejné tak to konstatuje Shiu (Yokohama
2005). Toto plati predevsim u pacientt s NO a N1
stavem lymfatickych uzlin. Proti tomu stoji jiné
reference, naptiklad z Kapského mésta s D1 disekcf
a s D2 disekci, kterd nenasla rozdil v prezivani
za 3 roky. Rovnéz ve zpravach z Hong Kongu
nebyl prokdzan lepsi efekt preziti skupiny D3
s totalni gastrektomif ve srovnani s D1 subtotalnf
gastrektomii (Chung 2003). V némecké studii,
kde byl srovndvan benefit D2 lymfadenektomie
s D1 disekci v ¢asnych vysledcich nenasli rozdil
v prreziti — Bunt a Hermans o tom referuji v Berling
(2004). Podobné vysledky byly publikovany ve
studii z Velké Britanie, kde bylo srovnano 200
pacientl (18). Ve studii z MSKCC srovnanim za 10
let nebyl prokézén vzestup morbidity, mortality
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a délky hospitalizace u pacient(i s D2 a D1 lymfa-
denektomii. Jediny signifikantni rozdil byl v délce
pooperacni drendze.

Zaveér

Na rozdil od karcinomu prsu a maligniho me-
lanomu, kde je detekce sentinelové uzliny rutinnf
zéleZitostf, u karcinomu Zaludku mé stale charak-
ter spiSe experimentalni. Je to ddno charakterem
lymfatické drendze, kterd je u ektodermalnich
organ( relativné jednoducha. U Zaludku je mno-
hem slozitéjsi diky spojkdm mezi lymfatickymi
cévami, pomérné castému vyskytu malych uzli-
novych metastaz ¢i mikrometastaz, ale také rela-
tivni Cetnosti popsanych skip metastaz.

Také z tohoto ddvodu zatim neni mozné
na zakladé vysetieni sentinelové uzliny pfi radi-
kalni resekci zaludku pro karcinom ustoupit
od lymfadenektomie. V pfipadé vyssiho stadia
onemocnén(je indikovadna adjuvantni lé¢ba, ze
které pacienti profituji. Adjuvantni chemotera-
pie pritom zatim probihéd podle standardnich
protokold, vysledky vysetfeni chemorezistence
respektive citlivosti na testovana cytostatika majf
zatim pouze experimentalnf charakter.
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