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Czy w czerniaku po dodatniej biopsji wezta wartowniczego
nalezy wykonywac uzupetniajgcg limfadenektomie?
Stanowisko na ,tak”
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Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie

W czerniakach, jak w wiekszosci nowotwordw litych, podsta-
wowga metoda, ktéra prowadzi do trwatego wyleczenia, jest
chirurgia. Ostatnie 2 lata przyniosty debate i zmiany w zalece-
niach postepowania terapeutycznego po dodatniej (potwier-
dzenie przerzutu) biopsji wezta wartowniczego w odniesieniu
do wykonywania uzupetniajgcej limfadenektomii (completion
lymph node dissection — CLND).

Wyniki prospektywnego, wieloosrodkowego badania Mul-
ticenter Selective Lymphadenectomy Trial1 (MSLT-1) wskazuja,
ze biopsja wezta wartowniczego u chorych na czerniaka:

pozwala okresli¢ grupy wysokiego ryzyka rozsiewu no-

wotworu,

pomaga we wiasciwym okresleniu stopnia zaawansowania

choroby,

zapewnia znakomitg kontrole regionalna,

umozliwia kwalifikacje chorych do badan klinicznych we-

dtug jednakowych kryteriow.

W badaniu MSLT-1 w cafej analizowanej grupie chorych
poddanych biopsji weztéw wartowniczych w poréwnaniu
z grupa poddang obserwacji [1] nie wykazano natomiast po-
prawy czasu przezycia do wystapienia nawrotu choroby i czasu
przezycia catkowitego.

Wyniki dwoch opublikowanych badan: DeCOG-SLT
i MSLT-Il z losowym doborem chorych [2, 3], z ktérych jedno

nie miato jednak wystarczajgcej mocy statystycznej [3], nie wy-
kazaty u 0séb poddawanych CLND poprawy czasu przezycia
catkowitego zaleznego od czerniaka [2] oraz czasu przezycia
wolnego od wystapienia przerzutdw odlegtych [3]. Jednak czas
przezycia wolnego od choroby oséb poddawanych CLND byt
dtuzszy (mniej nawrotow w obszarze weztowym). Podsumo-
wanie wynikéw badan przedstawiono w tabelil. Jednoczesnie
potwierdzono w tych badaniach podstawowg role progno-
styczng biopsji wezta wartowniczego.

Wedtug zalecen polskich i amerykariskich (NCCN, ASCO/
SSO) [4-6] po stwierdzeniu w badaniu histopatologicznym
obecnosci przerzutow czerniaka w weZle lub weztach wartow-
niczych (szczegdlnie przy wielkosci mikroprzerzutu > 1 mm
lub w sytuacji wiekszego ryzyka przerzutéw do pozostatych
weztow), nalezy rozwazy¢ wykonanie radykalnej limfadenek-
tomii. Jest to wazne, gdyz w pozostatych weztach chtonnych
(wezty chtonne niewartownicze — nonsentinel lymph node —
NSLN) przerzuty czerniaka stwierdza sie za pomoca rutyno-
wych metod histopatologicznych u okoto 20-30% chorych
[7]. Dopuszczalnym postepowaniem moze byc takze $cista
obserwacja i wykonywanie badan ultrasonograficznych ob-
szaru sptywu chtonnego co 4-6 miesiecy.

Tak wiec nadal jednym ze standardowych sposobéw po-
stepowania po dodatniej biopsji wezta wartowniczego po-
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Tabela I. Wyniki badan poréwnujacych CLND z obserwacjg po dodatniej biopsji wezta wartowniczego

Przezycia/nawroty

Badanie (autorzy) Liczba chorych Mediana czasu
obserwacji

DeCOG-SLT 483 34 miesigce

Leiter i wsp.

MSLT-II 1755 43 miesigce

Faries i wsp.

zostaje CLND. Jakie sa wiec argumenty za tym sposobem
postepowania?

Po pierwsze, w obu badaniach klinicznych nadreprezen-
towana byfa grupa chorych z bardzo matymi przerzutami
do wezta wartowniczego (gtéwnie o wielkosci do 1 mm).
Mozna zatem uwazac, ze w warunkach rzeczywistych cho-
rzy z wiekszymi przerzutami w weZle wartowniczym moga
odnosi¢ korzysci z CLND. Po drugie, brak wykonania CLND
nie pozwala niektorych chorych wiasciwie zakwalifikowac¢ do
stopnia zaawansowania (staging) choroby, gdyz nie ma infor-
madcji o ewentualnych przerzutach w NSLN. A taka informacja
ma wartos¢ rokowniczg i moze wptywac na kwalifikacje do
leczenia uzupetniajacego. Z kolei wykonanie CLND zmniej-
sza istotnie ryzyko nawrotu czerniaka w regionalnym sptywie
chtonnym (na podstawie badania Multicenter Selective Lym-
phadenectomy Trialll (MSLT-II): kontrola ta wyniosta 92+1,0%
po CLND vs. 77+1,5% bez CLND, p < 0,001) [2] - a to moze
mie¢ znaczenie dla czesci pacjentow. Co wiecej, wszystkie
badania — z zarejestrowanym obecnie do rutynowego za-
stosowania systemowym leczeniem uzupetniajagcym (immu-
noterapia anty-PD-1 niwolumabem/pmebrolizumabem lub
terapia ukierunkowana molekularnie inhibitorami BRAF/MEK
dabrafenibem z trametynibem) [8-11] - opieraty sie na grupie
chorych po CLND i wykazaty poprawe wynikow po leczeniu
adjuwantowym. | na koniec kazdy chory, u ktérego nie zosta-
nie wykonana CLND, musi by¢ poddany $cistej kontroli, ktéra
obejmuje ultrasonografie regionalnego sptywu chtonnego
Co 3-4 miesigce, a w warunkach klinicznych nie zawsze jest
to tatwe dla pacjenta.

Podsumowujac wiec dyskusje, czy w czerniakach po
dodatniej biopsji wezta wartowniczego nalezy wykonywac
uzupetniajacg limfadenektomie — odpowiedzZ brzmi: tak, ale
nie u kazdego chorego. Trzeba zaznaczy¢, ze rola CLND w naj-
blizszej przysztosci bedzie indywidualizowana i bedzie sie
zmniejszac.

90

Obserwacja vs. CLND: OS HR 1,02 p = 0,95, przezycie 10-letnie
62,6% vs. 61,9%; RFS HR 0,959 DMFS 1,19 przezycie 10-letnie 55,8%
vs. 55,5%

Obserwacja vs. CLND: MSS HR 1,08 p = 0,42; DMFS HR 1,1; DFS CLND
68% vs. obserwacja 63%

Konflikt intereséw: nie zgtoszono

Piotr Rutkowski

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie
Klinika Nowotworéw Tkanek Miekkich, Kosci i Czerniakéw
ul. W. K. Roentgena 5

02-781 Warszawa

e-mail: piotr.rutkowski@coi.pl

Otrzymano i przyjeto do druku: 15 czerwca 2019r.

Pismiennictwo

1. Morton DL, Thompson JF, Cochran AJ i wsp. Final trial report of senti-
nel-node biopsy versus nodal observation in melanoma. N Engl J Med
2014; 3 70: 599-609.

2. Faries MB, Thompson JF, Cochran AJ i wsp. Completion dissection or
observation for sentinel-node metastasis in melanoma. N Engl J Med
2017;8:376:2211-2222.

3. Leiter U, Stadler R, Mauch C i wsp. Complete lymph node dissection
versus no dissection in patients with sentinel lymph node biopsy
positive melanoma (DeCOG-SLT): a multicentre, randomised, phase 3
trial. Lancet Oncol 2016; 17: 757-767.

4. Rutkowski P, Wysocki PJ (red.). Cutaneous melanoma. Guidelines for
diagnostic and therapeutic management. Oncology in Clinical Practice
2017,Vol. 13, No. 6, 241-258.

5. WongSL, Faries MB, Kennedy EB i wsp. Sentinel lymph node biopsy and
management of regional lymph nodes in melanoma: American Society
of Clinical Oncology and Society of Surgical Oncology Clinical Practice
Guideline Update. Ann Surg Oncol 2018; 25: 356-775.

6.  NCCN Guidelines.Melanoma version 2.2019.

7. Rutkowski P, Szydtowski K, Nowecki ZI i wsp. The long-term results and
prognostic significance of cutaneous melanoma surgery using sentinel
node biopsy with triple technique. World J Surg Oncol 2015; 13: 299,
doi: 10.1186/512957-015-0701-8.

8. Eggermont AM, Chiarion-Sileni V, Grob JJ i wsp. Prolonged survival in
stage Il melanoma with ipilimumab adjuvant therapy. N Engl J Med
2016; 375: 1845-1855.

9.  Long GV, Hauschild A, Santinami M i wsp. Adjuvant dabrafenib plus
trametinib in stage Il BRAF-mutated melanoma. N Engl J Med 2017;
377:1813-23.

10. Weber J, Mandala M, Del Vecchio M i wsp. Adjuvant nivolumab versus
ipilimumab in resected stage Il or IV melanoma. N Engl J Med 2017;
377:1824-35.

11.  Eggermont AMM, Blank CU, Mandala M i wsp. Adjuvant pembroli-
zumab versus placebo in resected stage Il melanoma. N Engl J Med
2018;378:1789-801.



