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Biopsja wezta chtonnego wartowni-
czego jest metoda coraz szerzej sto-
sowang u chorych na raka piersi. Po-
zwala ona na odstgpienie od wykony-
wania u  wybranych chorych
elektywnej limfadenektomii pachoweyj,
co ma zasadnicze znaczenie dla re-
dukcji powiktari. Nasuwa sie pytanie,
czy u chorych na raka piersi odstgpie-
nie od limfadenektomii pachowej na
podstawie ujemnego wyniku biopsji
wezta chtonnego wartowniczego nie
wptynie niekorzystnie na wyniki lecze-
nia? Aby odpowiedziec na to pytanie,
dokonalismy przegladu pismiennictwa
dotyczgcego odsetka nawrotow
w okolicy pachowej po biopsji wezta
chfonnego wartowniczego bez limfa-
denektomii pachowej. W medianie
czasu obserwacji od 24 do 46 mies.
czestosc nawrotow w tej okolicy wy-
nosita od 0 do 1,4 proc., co jest po-
rownywalne do odsetka nawrotow po
limfadenektomii pachowej. Sprawdzi-
lismy; jaki wptyw mogg miec wyniki fat-
Sszywie ujemne na podjecie decyzji
0 zastosowaniu leczenia uzupetiajg-
cego. W analizowanej przez nas pra-
cy Nano i wsp. wykazano, ze jedynie
0,7 proc. chorych na skutek uzyska-
nego wyniku fatszywie ujemnego nie
otrzymatoby optymalnego leczenia
uzupetniajgcego. Przyjrzelismy sie
rowniez badaniom randomizowanym,
porownujgcym wyniki leczenia cho-
rych po biopsji wezta wartowniczego
bez limfadenektomii pachowej z wy-
nikami po standardowej limfadenek-
tomii pachowej. W opublikowanym
w 2003 1. przez Veronesiego i wsp. ba-
daniu randomizowanym, przeprowa-
dzonym na grupie chorych podda-
nych biopsji wezta wartowniczego bez
limfadenektomii, nie stwierdzono
w ciggu 46 mies. obserwacji wiekszej
liczby zdarzer niekorzystnych i zgo-
now w porownaniu z grupg chorych
po limfadenektomii pachowej. Aktual-
nie na swiecie prowadzonych jest
9 prospektywnych badari randomizo-
wanych na duzych grupach chorych
dotyczgcych réznych aspektow biop-
sji wezta wartowniczego i dopiero po
ich zakoriczeniu w pefni mozna be-
dzie odpowiedzie¢ na postawione
przez nas pytanie.

Stowa kluczowe: rak piersi, biopsja
wezta chtonnego wartowniczego,
nawrdt w okolicy pachowej, lecze-
nie uzupetniajgce, badania rando-
mizowane.
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Pierwsza praca dotyczgca biop-
sji wezta chtonnego wartownicze-
go u chorych na raka piersi uka-
zata sie ponad 10 lat temu [1]. Od
tego czasu powstato wiele publi-
kacji oceniajgcych uzytecznosc tej
metody. W celu okreslenia czuto-
Sci i swoistosci biopsji wezta war-
towniczego oraz liczby wynikow
fatszywie ujemnych u wszystkich
chorych po biopsji wezta chtonne-
go wartowniczego wykonywano
standardowa limfadenektomie pa-
chowg. Badania te nie dajg infor-
macji o wynikach leczenia cho-
rych, u ktérych po biopsji wezta
chtonnego wartowniczego i uzyska-
niu wyniku ujemnego odstgpiono
od limfadenektomii pachowej. Usu-
niecie weztéw chtonnych pacho-
wych u chorych na raka piersi
zmniejsza liczbe nawrotéw w tej
okolicy [2], a uzyskany wynik hi-
stopatologiczny pozwala na okre-
Slenie stopnia zaawansowania cho-
roby — informacji wptywajgcej na
decyzje o podjeciu leczenia uzu-
petniajgcego [3, 4]. Zabieg ten ma
rowniez wptyw na przezycia odle-
gte chorych [5]. Jednak wykonanie
limfadenektomii pachowej obarczo-
ne jest wieloma powiktaniami, taki-

mi jak chtonkotok, obrzek chtonny,
zaburzenia ruchu i czucia obreczy
barkowej z towarzyszacymi bdlami;
powiktania te mogg pojawic sie
nawet u ponad 80 proc. chorych
po zabiegu [6-8]. Z kolei powikia-
nia po biopsji wezta chtonnego
wartowniczego sg duzo rzadsze
[9, 10]. Zmniejszenie odsetka po-
wiktarh nie moze stanowi¢ podsta-
wowego argumentu, przemawiajg-
cego za mozliwoscig odstgpienia
od limfadenektomii pachowej
w oparciu o wynik biopsji wezta
chtonnego wartowniczego, gdyz
nie powinno odby¢ sie to kosztem
pogorszenia wynikéw leczenia. Dla-
tego tez, biorgc pod uwage moz-
liwos¢ uzyskania wyniku fatszywie
ujemnego biopsji wezta chtonnego
wartowniczego, autorzy postanowi-
li na podstawie dostepnego pi-
Smiennictwa oceni¢, jakie mogag
by¢ konsekwencje kliniczne odstg-
pienia od limfadenektomii pacho-
wej u chorych, u ktérych w pobra-
nych weztach chtonnych wartowni-
czych nie stwierdzono obecnosci
przerzutow. Autorzy sprawdzili tak-
ze, czy znane sg wyniki randomi-
zowanych badan, w ktérych po-
réwnywano wyniki odlegte po lim-
fadenektomii pachowej i po biopsiji
wezta chtonnego wartowniczego.
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Sentinel lymph node biopsy (SLNB)
is a technique gaining popularity in
the treatment of breast cancer pa-
tients. This procedure allows to avo-
id performing elective axillary dis-
section (AD) in a specified group of
patients, which has an important
implication for reducing morbidity.
Nevertheless, the decision of aban-
donment AD in sentinel lymph no-
de negative patients raises some
concerns about compromising the
chances of cure in this group of pa-
tients. This review examines data
regarding axillary recurrences after
SLNB without AD. Clinical trials sho-
wed that during follow-ups ranging
from 24 to 46 months, axillary recur-
rence developed in 0 to 1.4% of pa-
tients after SLNB alone, and these
data are similar to outcomes after
AD. We were concerned with the
implications of false-negative biop-
sies for adjuvant treatment. Nano et
al demonstrated that owing to a fal-
se-negative SLNB, only 0.7% of pa-
tients in that study would not have
received adjuvant systemic thera-
py, which could have potentially je-
opardized their survival prospects.
We also looked through the rando-
mized trials comparing SLNB alo-
ne with AD. In the randomized trial
conducted by Veronesi et al there
were no significant differences be-
tween SLNB-alone group and AD
group in the rate of unfavorable
events and deaths during 46 mon-
ths of follow-up. However, before
large clinical randomized trials con-
cerning different aspects of senti-
nel lymph node biopsy are finali-
zed, we are not able to provide
a complete answer to the title qu-
estion.

Key words: breast cancer, sentinel
lymph node biopsy, axillary recur-
rence, adjuvant treatment, rando-
mized trials

WYNIKI FALSZYWIE UJEMNE

Obawy zwigzane z biopsjg wezta
chtonnego wartowniczego wynikajg
z mozliwosci uzyskania wyniku fat-
szywie ujemnego. Terminem tym
okresla sie sytuacje, w ktérej w ba-
daniu histopatologicznym w pobra-
nych weztach wartowniczych nie
stwierdza sie przerzutdw, ale sg one
obecne w pozostatych regionalnych
weztach chtonnych. Przyczyny pro-
wadzgce do uzyskiwania wynikow
fatszywie ujemnych nie sg do kon-
ca jasne, niemniej przyjmuje sie, ze
moga one wynika¢ z btednego wy-
konania zabiegu przez chirurga
(zwigzanego z brakiem doswiadcze-
nia w tego typu zabiegach lub bte-
dami w podaniu znacznika i/lub
barwnika), obecnosci w naczyniach
i weztach chtonnych zatoréw z ko-
morek nowotworowych zaburzajg-
cych przeptyw znacznika/barwnika
z ogniska pierwotnego do wezta
chtonnego wartowniczego (kwalifiko-
wanie do zabiegu chorych z klinicz-
nymi cechami N1) lub nieprecyzyj-
ng oceng patologiczng [11-13]. Od-
setek wynikéw fatszywie ujemnych
u chorych, u ktérych po biopsji we-
zta chtonnego wartowniczego wyko-
nywano limfadenektomie pachowa,
siega nawet 40 proc. [14]. Jednak
badania wskazujg rowniez, ze wraz
z nabyciem doswiadczenia przez
chirurgéw wykonujacych ten zabieg,
odsetek ten zmniejsza sie do ok.
5 proc. [14, 15].

Nawroty w okolicy pachowej

Nawroty w okolicy pachowej po
standardowej limfadenektomii pa-

chowej sg zjawiskiem rzadkim i do-
tyczg 1 proc. chorych [16].
W tab. 1. przedstawiono odsetek
wznéw w okolicy pachowej po
biopsji wezta chtonnego wartowni-
czego bez limfadenektomii pacho-
wej. Podczas obserwacii, ktérej me-
diana wynosita od 24 do 46 mies.,
czestos¢ nawrotow w tej okolicy za-
warta byta w zakresie od 0 do 1,4
proc. Sg to zatem wyniki zblizone
do obserwowanych po limfadenek-
tomii pachowej. Czas tych obser-
wacji jest stosunkowo krotki, przez
co istnieje mozliwos¢ wzrostu licz-
by nawrotéw wraz z uptywem cza-
su. Jednak w obserwacjach dtugo-
terminowych, prowadzonych u cho-
rych na raka piersi, u ktérych
wykonano limfadenektomie pacho-
wg zaobserwowano, ze mediana
czasu do nawrotu w okolicy pacho-
wej wynosita od 17 do 19 mies.
[16, 17]. Mediana czasu do nawro-
tu byta krotsza niz czas obserwacii
w badaniach nad zastosowaniem
biopsji wezta chtonnego wartowni-
czego. Na podstawie przedstawio-
nych publikacji wydaje sie zatem,
ze odstgpienie od limfadenektomii
pachowej w oparciu 0 wynik biop-
sji wezta chtonnego wartowniczego
nie wptywa na wzrost liczby wzndéw
w okolicy pachowej w poréwnaniu
ze standardowg limfadenektomiag
pachowg, wykonywang u wszyst-
kich chorych na raka piersi.

LECZENIE UZUPELNIAJACE

Podstawowym wskazaniem do
zastosowania leczenia uzupetnia-
jacego u chorych na raka piersi

Tab. 1. Odsetek nawrotow w okolicy pachowej u chorych, u ktdrych ze wzgledu na ujemny wynik
hiopsji wezta chionnego wartowniczego odstapiono od limfadenektomii pachowej
Table 1. Axillary recurrence rate after sentinel lymph node hiopsy without axillary dissection

Badanie Liczba
chorych
Giuliano i wsp. [25] 67
Roumen i wsp. [26] 100
Chung i wsp. [27] 208
Veronesi i wsp. [20] 167

Reitsamer i wsp. [28] 200

obserwacji (mies.)

Odsetek
nawrotéw (proc.)

Mediana czasu

39 0 (0/67)

24 1 (1/100)
26 1,4 (3/208)
46 0 (0/167)
36 0 (0/200)
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jest obecnos¢ przerzutdw w we-
ztach chtonnych pachowych [3, 4].
Biorgc pod uwage mozliwos¢ uzy-
skania wyniku fatszywie ujemnego,
istnieje obawa, ze biopsja wezta
chtonnego wartowniczego spowo-
duje, ze czes¢ chorych nie otrzy-
ma leczenia uzupetniajgcego, po-
mimo obecnosci przerzutéw w we-
ztach chtonnych pachowych.

OdpowiedZ na pytanie, jak du-
za grupa chorych narazona jest na
odstgpienie od zastosowania lecze-
nia uzupetniajgcego z powodu wy-
nikow fatszywie ujemnych biopsji
wezta chtonnego wartowniczego,
mozna znalez¢ w badaniu przepro-
wadzonym przez Nano i wsp. [12].
Wykazali oni, ze jedynie u 2 (0,7
proc.) z 285 chorych, u ktérych
wykonano biopsje wezta wartowni-
czego, wynik fatszywie ujemny
mogtby wptyng¢ na zastosowanie
leczenie, ktdre nie jest optymalne
dla danej grupy chorych.

Réwniez inni autorzy sugeruja,
ze przy braku informacji o stanie
histologicznym weztéw chtonnych
pachowych decyzje o zastosowa-
niu leczenia uzupetniajgcego moz-
na podjg¢ w oparciu o dane
o0 ognisku pierwotnym [18, 19].
Wydaje sie zatem, ze biopsja we-
zta chtonnego wartowniczego, na-
wet przy ryzyku uzyskania wyniku
fatszywie ujemnego, nie powinna
znaczaco przyczynia¢ sie do
zmniejszenia szansy na wylecze-
nie chorych na raka piersi z po-
wodu btednej decyzji o odstgpie-
niu od leczenia uzupetniajgcego.

BADANIA RANDOMIZOWANE

Do petnej oceny mozliwosci od-
stgpienia od wykonywania standar-
dowej limfadenektomii pachowe]
u chorych z ujemnym wynikiem
biopsji wezta chtonnego wartowni-
czego niezbedne sg prospektyw-
ne badania randomizowane, prze-
prowadzone na duzych grupach
chorych, z dtugim czasem obser-
wacji. W sierpniu 2003 r. na ta-
mach New England Journal of Me-

dicine ukazata sie praca Verone-
siego i wsp. [20], w ktérej zapre-
zentowano wyniki badania rando-
mizowanego, porownujgcego wyni-
ki leczenia chorych na raka piersi
po biopsji wezta chtonnego war-
towniczego bez limfadenektomii
z wynikami po standardowej limfa-
denektomii pachowej. Badanie to
obejmowato grupe 516 chorych
z pierwotnym rakiem piersi o $red-
nicy do 2 cm; mediana czasu ob-
serwacji wynosita 46 mies. W gru-
pie chorych poddanych biopsji
wezta wartowniczego bez limfade-
nektomii nie stwierdzono wiekszej
liczby zdarzen niekorzystnych (tj.
miejscowych nawrotow choroby,
przerzutéw odlegtych, rozwoju in-
nych nowotworéw i zgonéw) w po-
rownaniu z grupg chorych po lim-
fadenektomii pachowej. Ze wzgle-
du na niewielkg liczbe chorych
zakwalifikowanych do badania
oraz krotki okres obserwacji nie
mozna na podstawie tej pracy wy-
ciggnac¢ ostatecznych wnioskéw co
do mozliwosci bezpiecznego od-
stgpienia od standardowej limfade-
nektomii pachowej na rzecz biop-
sji wezta wartowniczego u chorych
na raka piersi.

Aktualnie na Swiecie prowadzo-
nych jest 9 prospektywnych badan
randomizowanych, dotyczgcych
roznych aspektéw biopsji wezta
wartowniczego [21, 22]. Czes¢
z tych badan ma na celu porow-
nanie odlegtych wynikéw leczenia,
uzyskanych po biopsji wezta war-
towniczego i po standardowej lim-
fadenektomii pachowej.

W Europie w 2000 r. rozpocze-
to badanie KiSS (German Clinical
Interdisciplinary Sentinel Study),
w ktérym udziat bierze 128 od-
dziatéw ginekologicznych [23].
W badaniu tym chorzy (docelowo
w liczbie 1 912), z ujemnym wyni-
kiem biopsji wezta wartowniczego,
losowo kwalifikowani sg do stan-
dardowej limfadenektomii pacho-
wej lub do obserwacji. Celem ba-
dania jest okreslenie 5-letnich

przezy¢ catkowitych oraz przezyc¢
wolnych od objawéw nawrotu cho-
roby, a takze chorobowosci i jako-
§ci zycia chorych w obu bada-
nych grupach.

W maju 2001 r. w Stanach Zjed-
noczonych National Surgical Adju-
vant Breast and Bowel Project we
wspotpracy z University of Vermont
rozpoczat randomizowane badanie
Il fazy (NSABP — 32), majace na
celu poréwnanie biopsji wezta war-
towniczego ze standardowg limfade-
nektomig pachowg u chorych na ra-
ka piersi bez klinicznych cech prze-
rzutéw do weztdw chtonnych [24].
Badanie ma obejmowac 4 500 cho-
rych, ktérzy sg losowo kwalifikowa-
ni do grupy, w ktorej po biopsji we-
zta chtonnego wartowniczego wyko-
nuje sie limfadenektomie pachowa,
Z usunieciem weztdw chtonnych pie-
tra | i ll, bgdZ do grupy chorych,
u ktorych limfadenektomie pachowg
wykonuje sie jedynie w wypadku
stwierdzenia przerzutéw w weZzle
wartowniczym, okreslonych w bada-
niu srédoperacyjnym odciskowych
preparatéw cytologicznych lub po
ocenie trwatych preparatow barwio-
nych eozyng — hematoksyling. Wy-
konywane jest rowniez badanie
z uzyciem techniki immunohistoche-
micznej, ze znakowanymi przeciw-
ciatami antycytokeratynowymi. W ce-
lu ustalenia wartosci prognostyczne;j
mikroprzerzutéw, w przypadku ich
wykrycia, nie wykonuje sie uzupet-
niajgcej limfadenektomii pachowe;.
Obecnie w badaniu tym bierze
udziat 217 chirurgow z 73 osrodkow
w Stanach Zjednoczonych.

By¢ moze badania te pozwolg
w petni odpowiedzie¢ na pytanie,
czy biopsja wezta wartowniczego
jest metodg dajgcag wyniki lecze-
nia porownywalne z limfadenekto-
mig pachowa.

PODSUMOWANIE

Biopsja wezta chtonnego wartow-
niczego jest metodg bardzo obie-
cujgcg. W zadnym z dotychczas
opublikowanych przez duze osrod-
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ki badan nie znaleziono przestanek,
wskazujgcych na mozliwos¢ uzy-
skania gorszych wynikéw leczenia
po biopsji wezta chtonnego wartow-
niczego w porownaniu z limfade-
nektomig pachowg. Wyniki fatszy-
wie ujemne sg stosunkowo rzadkie,
a ich liczba maleje wraz z nabywa-
niem przez chirurgéw doswiadcze-
nia. Wynik fatszywie ujemny moze
by¢ przyczyng odstgpienia od opty-
malnego leczenia uzupetniajgcego
jedynie u niewielkiej grupy chorych,
gdyz jego zastosowanie w duzej
mierze zalezy od cech patologicz-
nych ogniska pierwotnego. Dotych-
czasowe obserwacje wskazuja, ze
u chorych, u ktérych w oparciu
o ujemny wyniki biopsji wezta
chtonnego wartowniczego odstgpio-
no od limfadenektomii pachowej,
nie doszto do wiekszej liczby na-
wrotéw w okolicy pachowej. Nie-
mniej do momentu zakoriczenia
wieloosrodkowych badar randomi-
zowanych, oceniajgcych przezycia
odlegte chorych nie mozna jedno-
znacznie odpowiedzie¢ na pytanie,
czy biopsja wezta chtonnego war-
towniczego daje chorym na raka
piersi takie same szanse na wyle-
czenie, co limfadenektomia pacho-
wa. Jednak wszystkie przestanki
napawajg optymizmem i zachecajg
do prowadzenia dalszych badan
klinicznych nad zastosowaniem tej
metody u wybranych chorych na
raka piersi.
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