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Debaty onkologiczne « Oncological debates

Czy mozna odstgpi¢ od usuniecia pachowych weztéw chtonnych
przy dodatniej biopsji wezta wartowniczego w raku piersi?
Stanowisko ,przeciw”

Janusz Jaskiewicz

Can we avoid axillary dissection in positive sentinel node biopsy in breast cancer? Answer: No

Ocena weztéw chfonnych pachy u chorej na raka piersi (RP) jest jednym z najwazniejszych czynnikéw prognostycznych,
majacym wptyw na wybor leczenia. Doktadna liczba i szczegétowa ocena stanu weztéw chtonnych ma decydujace
znaczenie przy planowaniu uzupetniajacej zaréwno chemio-, jak i radioterapii. Musimy zatozy¢, ze u okoto 40%
chorych, u ktérych stwierdza sie dodatni wartowniczy wezet chtonny, zmiany przerzutowe moga wystapic¢ réwniez
w pozostatych weztach pachy. Termin ,dodatni” wezet chtonny zawiera cztery rézne kategorie mikroskopowego
rozpoznania pod postacia: izolowanych komérek nowotworowych (ITC — isolated tumour cells), mikroprzerzutéw
(M), makroprzerzutéw (MA), konglomeratu kilku weztéw chtonnych zajetych przez nowotwor, czesto naciekajacy
torebke wezta jak i okotoweztowe naczynia chtonne i krwionosne. Rozpoznanie ITC w wezle wartowniczym nie
stanowi wskazania do usuniecia pachowych weztéw chtonnych, z kolei obecnos¢ przerzutéw w trzech lub wiecej
weztach wartowniczych, a szczegélnie z towarzyszacym naciekaniem torebki wezta i/lub naczyn, powinno stanowic
wskazanie do usuniecia 2 lub 3 pieter pachy w trybie jednoczasowym lub odroczonym. Decyzja o odstapieniu od
limfadenektomii u chorych na RP z przerzutami do 1-2 weztéw wartowniczych powinna by¢ podjeta wspélnie z chora
w osrodku referencyjnym, podczas wielodyscyplinarnej konsultacji. Oprécz uzupetniajacego leczenia systemowego
ta grupa chorych moze stanowi¢ wskazania do radioterapii z dodatkowym polem na okolice pachy.
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Wstep

Ocena weztéw chtonnych pachy u chorej na raka piersi
(RP) jest jednym z najwazniejszych czynnikéw prognostycz-
nych decydujacym o wyborze leczenia [1, 2]. W badaniu
histopatologicznym opis przerzutowych weztéw chtonnych
powinien zawiera¢ szczego6towe informacje dotyczace:
obecnosci ognisk mikro- (MI) czy makroprzerzutéw (MA),
naciekania torebki wezta, zatoréw w sasiadujacych naczy-

niach chtonnych i krwionosnych. Wazna informacja jest licz-
ba zajetych weztéw w stosunku do pozostatych usunietych
weztéw chtonnych, najlepiej z podziatem na poszczegdlne
pietra pachy. Ustalono réwniez, ze preparat po usunieciu
pachowych weztéw chtonnych powinien zawiera¢ co naj-
mniej 10 weztéw. Jesli patolog u chorej na RP ocenia tylko
jeden, dwa lub kilka regionalnych (pachowych) weztéw
chtonnych, to onkolog planujacy leczenie pozbawiony jest

Katedra i Klinika Chirurgii Onkologicznej, Gdanski Uniwersytet Medyczny

Wystapienie podczas I Konferencji Naukowej czasopisma Nowotwory ,Debaty onkologiczne” 5-6 kwietnia 2013 roku

497



wielu bardzo cennych, wyzej wymienionych informaciji. Sytu-
acjataka nie jestzgodnazjedna z podstawowych zasad deka-
logu leczenia nowotworéw:,najpierw ustal petne rozpoznanie
i ocer\ zaawansowanie nowotworu, a potem zaplanuj leczenie”.
Doktadna liczba i szczegdtowa ocena przerzutowych we-
ztéw chtonnych ma decydujace znaczenie przy planowaniu
uzupetniajacej zaréwno chemio- jak i radioterapii. Algorytm
postepowania u chorych na RP zaktada, ze jeden przerzu-
towy wezet chfonny moze stanowi¢ podstawe kwalifikacji
do leczenia systemowego, a rozpoznanie trzech lub wiecej
takich weztéw jest wskazaniem do uzupetniajacej radioterapii
[1-3]. Jesli do oceny mikroskopowej pobieramy zaledwie
jeden wezet wartowniczy, to pozbawiamy sie automatycznie
petnej informacji o pozostatych regionalnych weztach. Jak
potwierdza szereg badan klinicznych, musimy zatozy¢, ze
u okoto 40% chorych, u ktérych stwierdza sie dodatni wezet
chfonny wartowniczy, mozemy znalez¢ zmiany przerzutowe
rowniez w pozostatych weztach pachy [4]. W takich sytuacjach
klinicznych nasze rozpoznanie jest niepetne, ocena zawanso-
wania mato precyzyjna, i musimy sie liczy¢ z tym, ze schemat
leczenia moze nie by¢ dla chorego optymalny.

Co oznacza termin, dodatni” wezet chtonny?

Okreslenie,dodatni”czy,zajety” wezet wartowniczy jest
pojeciem mato precyzyjnym i moze obejmowac szereg réz-
nych sytuacji klinicznych, charakteryzujacych sie odmien-
nym rokowaniem i wymagajacych zastosowania réznych
schematéw leczenia. Ocena weztéw chtonnych pachy jako
,PN1"na podstawie biopsji wezta wartowniczego jest w on-
kologii wiadomoscig nieprecyzyjng i stanowi przyczyne
wyciggania fatszywych wnioskéw. Ma to szczegdlnie miejsce
podczas poréwnania materiatéw z réznych osrodkéw on-
kologicznych. Termin ,dodatni” czy ,zajety” wezet chtonny
nalezy rozpatrywacé w czterech kategoriach rozpoznania:
izolowanych komoérek nowotworowych (isolated tumour
cells — ITC); mikroprzerzutéw (M), makroprzerzutéw (MA),
konglomeratu kilku weztéw chtonnych zajetych przez nowo-
twor, czesto naciekajacych torebke wezta jak i okotoweztowe
naczynia chfonne i krwionosne [2]. Pofaczenie tych réznie
rokujacych kategorii nowotworéw w jedng wspélng grupe
jest daleko idacym uproszczeniem.

Izolowane komoérki nowotworowe

Izolowane komorki nowotworowe to skupiska do
200 komorek nowotworowych, nieprzekraczajacych sredni-
cy 0,2 mm w pojedynczym wezle chtonnym. ITC w klasyfika-
¢ji TNM sg okreslane symbolem pN1(mi). Nalezy podkresli¢,
ze zgodnie ze $wiatowymi zaleceniami dotyczacymi dia-
gnostyki i leczenia chorych na RP rozpoznanie ITC w wezle
wartowniczym nie powinno mie¢ wptywu na podejmowa-
nie decyzji terapeutycznych. Dla przyktadu: u chorej na RP
o zaawansowaniu pTTN1(mi)MO0 nie ma podstaw, w oparciu
o te jedng ceche do zastosowania uzupetniajgcego leczenia
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systemowego. Mozna spotka¢ w pismiennictwie pojedyn-
cze doniesienia autoréw, ktérzy z tg tezg sie nie zgadzaja.
Istnieje hipoteza, ze ITC mogty zostac sztucznie ,wttoczone”
do weztéw chtonnych podczas biopsji gruboigtowej i/lub
mamotomicznej, i nie maja one wptywu na przebieg cho-
roby nowotworowe;j [5-7].

Mikroprzerzuty

Mikroprzerzuty to ogniska nowotworu w wezle chton-
nym o $rednicy od 0,2 mm do 2 mm. Moga by¢ poje-
dyncze lub mnogie. Ml w klasyfikacji TNM sa okreslane
symbolem pN1(mi). Wartos$¢ rokownicza MI jest réznie
oceniana przez poszczegdlnych autoréw. Milgrom i wsp.
uwazaja, ze nie maja one wplywu zaréwno na przezycia
odlegte (overall survival — OS), jak i na czas bez objawoéw
choroby (disease free survival — DFS) [8]. Z kolei Pepels
i wsp. uwazaja, ze Ml majg wptyw na wystapienie wznéw
miejscowych [9].

Makroprzerzuty

Makroprzerzuty to skupiska nowotworéw o srednicy co
najmniej 2 mm. Moga by¢ jedno lub wieloogniskowe. Sa one
oznaczane symbolem pN1 wedtug klasyfikacji TNM. O ile
w przypadku ITCi/lub Ml istnieja rozbieznosci, czy mozemy
je uznac za przerzutowe wezty chtonne, to w przypadku MA
panuje zgoda: s to ,dodatnie” wezty chtonne i upowaznia-
ja do podejmowania decyzji terapeutycznych. Wiekszos¢
standardéw europejskich i amerykanskich jednoznacznie
stwierdza, ze rutynowo do oceny MA w weztach chtonnych
nalezy stosowac tradycyjng metode barwnikowa, oparta
na hematoksylinie i eozynie (H&E) [1, 2]. Do standardowej
oceny nie sg zalecane metody immunohistochemiczne (IHC)
i molekularne, np. reakcja faricuchowa polimerazy — PCR
(Polimerase Chain Reaction). W pismiennictwie mozna spo-
tkac¢ wiele doniesien potwierdzajacych, ze w grupie chorych,
gdzie nie stwierdzono obecnosci MA w badaniu H&E, to za-
stosowanie precyzyjniejszych metod (IHC, PCR) pozwala na
wykrycie ITC czy MI. Sa one nazywane occult metastases, czyli
Jukryte” przerzuty. Waewer i wspétpracownicy w 2011 roku
zbadali grupe 3 887 chorych, ktérg wstepnie oceniano jako
pNO w badaniach H&E. Po zastosowaniu doktadniejszych
metod (IHC, PCR) u 16% chorych znaleziono ukryte prze-
rzuty w postaci: ITC — 14%, Mi — 4%, Ma — 0,4%. Gdyby
uwzgledni¢ rozpoznanie tylko Mli MA tacznie, to u 183 cho-
rych (4,4%) zaistniatyby podstawy, aby rozpoznac zmiany
przerzutowe w weztach chtonnych [3]. Trwa nadal dysku-
sja, czy ukryte przerzuty moga mie¢ wptyw na przezycia
odlegte i czas wolny od choroby. Wiekszos¢ duzych grup
badawczych: EORTC (European Organisation for Resarch and
Treatment on Cancer), ASCO (American Society of Clinical
Oncology), NCCN (National Cancer Center Network), CEEOG
(Central and East European Oncology Group) nie poleca
metod IHC i PCR do rutynowej oceny weztéw wartowni-



czych [2, 3, 7]. By¢ moze w najblizszej przysztosci te zalecenia
miedzynarodowych ekspertéw ulegna zmianie.

Czy ,dodatnie” wartownicze wezly chtonne
stanowia wskazanie do usuniecia pachowych
weztéw chionnych?

Na wyzej postawione pytanie nie ma jednoznacznej
i prostej odpowiedzi. Nalezy pamieta¢, ze zgodnie z obo-
wigzujacymi algorytmami postepowania rozpoznanie do-
datniego wezta wartowniczego moze stanowi¢ wskazanie
do zastosowania uzupetniajacego leczenia systemowego.
Ponadto cze$¢ z tej grupy chorych, ze wzgledu na parametry
guza nowotworowego, zostanie zakwalifikowana rowniez
do uzupetniajacej radioterapii. Poniewaz nie wiemy, czy
w pozostatych weztach chtonnych pachy nie ma pozostawio-
nych innych ognisk przerzutowych, kwalifikujemy chorych
do leczenia skojarzonego,w ciemno’, bez petnej znajomosci
zaawansowania RP.

Zgodnie z aktualnym stanem wiedzy onkologicznej
w zakresie leczenia RP rozpoznanie ITC w weZle wartow-
niczym nie stanowi wskazania do usuniecia pachowych
weztéw chtonnych [2, 3]. Natomiast rozpoznanie przerzu-
tow w trzech lub wiekszej ilosci w weztéw wartowniczych,
a szczegOlnie z towarzyszacym naciekaniem torebki wezta
i/lub naczyn, powinno stanowi¢ wskazanie do usuniecia
2 lub 3 pieter pachy w trybie jednoczasowym lub odroczo-
nym [2]. Gtéwna debata, ktdra toczy sie obecnie w onko-
logii, dotyczy podgrupy chorych, u ktérych stwierdzono
1-2 przerzuty do weztéw wartowniczych w postaci Ml jak
i MA. Odpowiedz na to pytanie prébowaty znalez¢ trzy
duze miedzynarodowe grupy badawcze: BCCG (Breast
Cancer Cooperative Group), EORTC (European Organisa-
tion for Research and Teatment on Cancer), IBCSG (Inter-
national Breast Cancer Study Group), ACOSOG (Ameri-
can College of Surgeons Oncology Group). Badanie AMA-
ROS (EORTC) nr 10981-22023, o tytule: After Mapping of the
Axilla: Radiotherapy or Surgery? dotyczyto 4 827 chorych
z 35 osrodkéw w Europie i byto prowadzone w okresie
od 2001 do 2010 roku. W badaniu braty udziat 3 osrodki
z Polski. Doktadna analiza tego badania nie data jedno-
znacznej odpowiedzi na wyzej postawione pytanie [10].
Rekomendacje grupy IBCSG na podstawie badania nr 23-
-11 zostaty przedstawione podczas Konferencji St. Gallen
w 2011 roku. Ustalono, ze odstgpienie od limfadenektomii
u chorych z jednym lub wiecej Ml w weztach wartowni-
czych nie ma wptywu na ogoélne przezycia oraz przezy-
cia bez objawdéw wznowy. Badanie dotyczyto chorych na
RP, u ktérych stwierdzono MI w weztach wartowniczych.
W ramach leczenia oszczedzajacego wszyscy ci chorzy
otrzymali radioterapie obejmujaca dolne pietro pachy [11].
Badanie ACOSOG nr Z-0011, koordynowane przez Giulia-
no, wysuwa dalej idace wnioski. Dotyczyto ono chorych,

u ktérych stwierdzono jeden lub dwa przerzuty w weztach
chtonnych, okre$lone metoda H&E. Autorzy tego bada-
nia u chorych na RP w stopniu pTINTMO (1-2 weztéw
wartowniczych) nie zalecajg wykonania limfadenektomii,
poniewaz ci chorzy otrzymuja napromienianie na obszar
piersi i dotu pachowego [11]. Badanie Giuliano spotkato
sie zzastuzong krytyka. Dotyczyta ona 4 aspektow: kryteria
wiaczenia do badania spetniato zaledwie 50% chorych
(891 sposrod 1900); do oceny statystycznej przyjeto zbyt
mate liczebnosci w grupach; wznowy miejscowe w grupie
chorych poddanych limfadenektomii, cho¢ nieznamienne
statystycznie, byty 2-krotnie mniejsze; wielu onkologéw
w komentarzach do tego badania podawato, ze ze wzgledu
na nieznany stan pozostatych weztéw pachy trudno byto
zaplanowac optymalne leczenie systemowe [12].

Podsumowanie
Na podstawie aktualnego stanu wiedzy opartego na

dostepnych badan klinicznych mozna odstapi¢ od wyko-

nania usuniecia pachowych weztéw chtonnych u chorych
na RP z zajetymi weztami wartowniczymi, jesli spetnione sg
nastepujace warunki:

— Leczenie powinno by¢ przeprowadzone w osrodkach re-
ferencyjnych, ktére posiadajg odpowiednie doswiadcze-
nie w technice biopsji wezta wartowniczego i poddaja
sie okresowo zewnetrznej kontroli jakosci.

— Zmiany przerzutowe powinny dotyczy¢ 1-2 weztéw
wartowniczych (tzw: mininal sentinel node disease).

— Decyzja o niewykonywaniu limfadenektomii powinna
by¢ uzgodniona wspdlnie z chorg w zespole wielody-
scyplinarnym.
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