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Настоящий обзор литературы посвящен концепции биопсии сторожевых лимфатических узлов у больных раком эндометрия, 
приобретающей все большее признание и входящей в современные стандарты хирургического лечения данной патологии. 
Картирование сторожевых лимфатических узлов надежно, имеет специфичность 100 % и может стать дополнительным 
фактором в определении показаний для проведения адъювантной терапии при условии проведения углубленного патолого-
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This article reviews the concept of sentinel lymph node biopsy in patients with endometrial cancer. This technique is becoming increasingly 
appreciated and was included into the latest standards of surgical treatment for gynecological cancers. Sentinel lymph node mapping is a reli-
able and highly specific (100 %) method, which can be used for determining the indications for adjuvant therapy in addition to a detailed 
pathomorphological examination that should include immunohistochemical testing and ultrastaging. 
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В 1988 г. Международная федерация гинекологов 
и акушеров (International Federation of Gynecology 
and Obstetrics, FIGO) представила концепцию хи-
рургического вмешательства при раке эндометрия 
(РЭ), и в 2005 г. Американский колледж акушеров 
и гинекологов (American College of Obstetricians and 
Gynecologists, ACOG) рекомендовал хирургическое 
лечение в качестве основного компонента лечения 
РЭ [1].

Хирургическое лечение, согласно руководящим 
принципам Национальной комплексной онкологиче-
ской сети (National Comprehensive Cancer Network, 
NCCN), включает тотальную гистерэктомию с двусто-
ронней сальпингоовариоэктомией и дополнительны-
ми манипуляциями, основанными на предоперацион-
ных и интраоперационных результатах обследования. 
Во время операции хирург должен оценить все пери-
тонеальные поверхности и забрюшинные лимфатиче-
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ские узлы (ЛУ). Все подозрительные ЛУ должны быть 
удалены, но степень лимфаденэктомии (ЛАЭ) должна 
основываться на рекомендациях NCCN [2]. Современ-
ные представления об адекватной ЛАЭ включают та-
зовую ЛАЭ, парааортальную ЛАЭ до уровня нижней 
брыжеечной артерии или парааортальную ЛАЭ вплоть 
до почечных артерий [3].

Сторонники ЛАЭ указывают на необходимость 
точной постановки диагноза, чтобы определить пока-
зания к адъювантной лучевой терапии и удалить мета-
статические ЛУ, нацеливаясь на послеоперационное 
излечение и потенциально уменьшая заболеваемость, 
связанную с ненужной лучевой терапией. Однако кри-
тика в отношении ЛАЭ основана на отсутствии рандо-
мизированных исследований, демонстрирующих те-
рапевтическую выгоду и заболеваемость лимфедемой 
с соответствующим качеством жизни и финансовыми 
последствиями. В результате практика оценки ЛУ ши-
роко варьирует.

Лимфаденэктомия: за и против
Имеются противоречивые данные о том, есть ли 

терапевтическая польза от проведения ЛАЭ у больных 
РЭ I клинической стадии. Ретроспективные исследо-
вания показали пользу от выполнения ЛАЭ, что не по-
лучило подтверждения в 2 проспективных исследова-
ниях. По-видимому, явная польза от проведения ЛАЭ 
существует при клинически диагностированном мета-
статическом или увеличенном ЛУ [4, 5]. Вероятно, 
ЛАЭ также будет полезна и при удалении микроско-
пических метастазов, особенно при комбинированной 
тазовой и парааортальной ЛАЭ при РЭ высокого риска 
лимфогенного метастазирования [6, 7].

Тем не менее в исследовании ASTEC, выполнен-
ном H. Kitchener и соавт., а также в совместном иссле-
довании P. Benedetti и соавт. была проведена оценка 
роли биопсии ЛУ при РЭ преимущественно низкого 
риска лимфогенного метастазирования и не было по-
казано преимущества проведения тазовой ЛАЭ [8, 9]. 
В обоих исследованиях не зафиксировано никакой 
разницы в общей выживаемости, но выявлено боль-
шое количество послеоперационных осложнений, 
связанных с ЛАЭ. Выполнение ЛАЭ всем пациенткам 
с РЭ подвергает большую долю пациенток с низким 
риском прогрессирования повышенному риску хирур-
гических осложнений. Двумя наиболее часто исполь-
зуемыми стратегиями при выполнении ЛАЭ являются 
оценка факторов риска лимфогенного метастазирова-
ния и оценка статуса сторожевого лимфатического 
узла (СЛУ).

Опухоли относятся к группе низкого риска лим-
фогенного метастазирования, если они имеют размер 
<2 см, высокую или умеренную степень дифференци-
ровки и ограничены слизистой оболочкой или глуби-
ной инвазии в миометрий <50 % [10]. Риск 

метастазирования в ЛУ у таких больных чрезвычайно 
низкий, и у них можно безопасно избежать ЛАЭ.

Использование ЛАЭ на основе факторов риска 
требует наличия надежной интраоперационной пато-
морфологической оценки удаленного СЛУ, которая 
может быть ограничена для некоторых учреждений.

Ключевым аргументом против регулярного исполь-
зования систематической ЛАЭ является предотвраще-
ние послеоперационных осложнений и лимфедем. Ча-
стота лимфедем после ЛАЭ составила 20–30 % [11]. 
Исследование ASTEC и совместное исследование 
в Италии показали, что у женщин, подвергшихся ЛАЭ, 
наблюдается риск увеличения лимфедемы в 8 раз, 
по сравнению с теми, кому ЛАЭ не проводилась.

При хирургическом лечении больных с ожирени-
ем возникают сложности в связи с плохой визуализа-
цией. Кроме того, эти пациентки имеют сопутствую-
щие заболевания, связанные с ожирением, что 
увеличивает риск периоперационных осложнений 
[12], помимо тех, которые влечет за собой сама ЛАЭ 
(лимфедемы, лимфокисты, неврологические ослож-
нения) [11, 13, 14]. Кроме того, ЛАЭ увеличивает про-
должительность операции, кровопотерю [15] и веро-
ятность повреждений мочевых путей [16]. По оценкам 
исследований, примерно 10 % пациенток с РЭ ран-
ней стадии неоперабельны в результате связанных 
с ожирением сопутствующих заболеваний, таких 
как сердечно-сосудистые заболевания и связанное 
с диабетом повреждение органов [17]. Следовательно, 
возникает необходимость в минимально инвазивных 
хирургических процедурах для уменьшения послео-
перационных осложнений, связанных с ЛАЭ [18]. 
Недавние исследования показали, что полная ЛАЭ 
может не иметь терапевтического эффекта у больных 
с РЭ ранних стадий [19]. Определение СЛУ может 
стать компромиссом проведению тазовой и парааор-
тальной ЛАЭ у больных РЭ. Определение СЛУ осно-
вано на концепции, что метастазы в ЛУ являются 
результатом опухолевого процесса. Один или не-
сколько ЛУ, называемых сторожевыми, оказываются 
первыми на пути оттока лимфы из пораженной опу-
холью зоны и первыми поражаются мигрирующими 
с током лимфы опухолевыми клетками. Если СЛУ 
не поражен метастазом, все остальные регионарные 
ЛУ интактны.

Такой подход может помочь пациенткам избежать 
побочных эффектов, связанных с ЛАЭ [20].

Концепция и современные методики детекции 
сторожевых лимфатических узлов
Определение СЛУ как анатомически постоянно 

расположенного первого ЛУ на пути лимфатического 
оттока от органа впервые было дано E. A. Gould и соавт. 
в работе, посвященной исследованию лимфодиссек-
ции при опухолях околоушной слюнной железы [21]. 
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Именно это подтолкнуло исследователей всего мира 
начать разработку концепции СЛУ.

Результаты первых практических исследований 
в этой области были приведены R. M. Cabanas (1977) 
в статье, посвященной лечению карциномы полового 
члена, где он сформулировал концепцию исследова-
ния СЛУ. При выполнении 100 лимфангиографий был 
выявлен лимфатический центр, впоследствии назван-
ный сторожевым, через который осуществлялся лим-
фатический дренаж от опухоли. В исследовании было 
продемонстрировано отсутствие метастазов в лимфа-
тических коллекторах при отсутствии метастазов 
в СЛУ и увеличение 5-летней выживаемости у паци-
ентов без метастазов в СЛУ [22].

В 1992 г. D. L. Morton и соавт. предложили исполь-
зовать для интраоперационной детекции СЛУ виталь-
ный синий краситель isosulfan blue dye, который вво-
дился по периметру опухоли во время операции, 
и через 30–60 мин происходило окрашивание СЛУ. 
При таком методе ложноотрицательные результаты 
встречались в 1 % случаев и составили 2 «несторожевых» 
ЛУ из 3079 исследованных ЛУ из 194 исследованных 
лимфатических коллекторов со СЛУ. Таким образом, 
этот метод имел высокую точность и идентифицировал 
пациентов с ранней стадией меланомы, которые име-
ют метастазы в ЛУ [23]. Эти результаты были под-
тверждены в дальнейших исследованиях у пациентов 
с меланомой кожи [24, 25]. Однако при дальнейшем 
изучении данного метода был выявлен ряд существен-
ных недостатков, ограничивающих использование 
витальных красителей. При их применении происхо-
дит диффузное окрашивание опухоли, соединитель-
ной и жировой тканей, что затрудняет работу как хи-
рурга, так и патоморфолога. Недостатком метода 
является и неизбирательность накопления красителя 
в СЛУ, что снижает точность диагностики [26]. Также 
к недостаткам isosulfan blue dye относят его расход, ог-
раниченную доступность и риск (1,1 %) аллергической 
реакции (анафилаксия) [27].

Наиболее востребованным на сегодняшний день 
является использование изотоп-ассоциированного 
метода картирования СЛУ. В 1993 г. J. C. Alex 
и D. N. Krag предложили использовать неинвазивный 
метод локализации СЛУ с помощью гамма-зонда [28]. 
На дооперационном этапе диагностика ЛУ осуществ-
ляется при помощи стационарного гамма-томографа. 
Интраоперационное определение СЛУ выполняется 
при помощи портативного гамма-сканера путем изме-
рения уровня гамма-излучения во всех лимфатических 
коллекторах [26]. J. C. Alex и D. N. Krag отметили ряд 
потенциальных преимуществ использования радиоак-
тивного лимфотропного коллоида и портативного гам-
ма-сканера. Картирование СЛУ с помощью изотоп-
ассоциированного метода позволяет точно определять 
локализацию СЛУ как интраоперационно, так 

и на дооперационном этапе. Использование интрао-
перационного гамма-сканера позволяет хирургу убе-
диться в удалении именно СЛУ по уровню накопления 
в нем радиоизотопа, поскольку современные радиои-
зотопы избирательно накапливаются в СЛУ и не рас-
пространяются по лимфатическим коллекторам. Так-
же способ легок и прост в использовании и не требует 
наличия отдельных визуализирующих систем. Даль-
нейшее совершенствование позволило использовать 
данный способ для поиска СЛУ в других локализаци-
ях и в других медицинских центрах.

С развитием технологий стало возможно исполь-
зование комбинированных систем, включающих 
как витальный краситель, так и радиоактивный лим-
фотропный коллоид. J. J. Albertini и соавт. показали 
увеличение показателей выявления СЛУ с 69,5 % 
при использовании только isosulfan blue dye и 83,5 % 
при использовании радиоизотопа до 96 % при сочета-
нии этих методов [29].

Используемые до последнего времени витальные 
красители имели низкие показатели выявления СЛУ, 
не превышавшие 60–70 %, в связи с чем продолжался 
поиск наиболее оптимальных красителей. Самым пер-
спективным в этом плане стал флуоресцентный маркер 
indocyanine green dye (IСG). IСG – флуоресцентный 
краситель, разработанный в 1955 г. для фотографии 
в ближнем инфракрасном диапазоне, применялся 
в клинической практике с 1956 г. [30]. Для биопсии 
СЛУ IСG впервые было предложено использовать 
в 1999 г., у больных раком молочной железы, и, по дан-
ным японских авторов, частота выявления СЛУ соста-
вила 73 % [31].

Все вышеперечисленные методы картирования 
СЛУ нашли применение в лечении больных РЭ. 
Проведенные многочисленные одноцентровые ис-
следования продемонстрировали противоречивые 
результаты, показав, что IСG превосходит синий 
краситель в сочетании с радиоизотопом при двусто-
роннем уровне обнаружения СЛУ, в то же время ча-
стота одностороннего обнаружения СЛУ идентична 
у этих методов и составляет порядка 80 % [32, 33]. 
Однако многоцентровое ретроспективное исследо-
вание не показало разницы между этими двумя ме-
тодами [34]. Таким образом, вопрос об оптимальном 
методе детекции СЛУ остается открытым и требует 
проведения рандомизированных многоцентровых 
исследований.

Регионарное метастазирование и пути лимфооттока
Одним из важных аспектов в понимании пробле-

мы картирования СЛУ у больных РЭ является знание 
путей лимфооттока и принципов метастазирования.

Анатомия лимфатической системы матки широко 
изучалась в XIX веке и первой половине XX века [35–
38]. Сначала осматривали трупы женщин, умерших 
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после родов вследствие лихорадки, и гной использо-
вали как индикатор во время вскрытия. Позже разра-
ботали различные методы инъекций, такие как инъек-
ция ртутью [35–37]. Многие исследования были 
проведены у новорожденных [39]. Были визуализиро-
ваны следующие лимфатические пути:

1) верхний парацервикальный путь (также назы-
ваемый наружной подвздошной, предуре-
тральной или первичной ножкой), который 
проходит вдоль маточной артерии и собирает 
лимфу к наружным подвздошным и запира-
тельным ЛУ;

2) нижний парацервикальный путь (также назы-
ваемый задней, подчревной или ретроуретро-
уретральной ножкой), который проходит 
вдоль маточной вены и собирает лимфу к вну-
тренним подвздошным и пресакральным ЛУ;

3) нетазовый путь, который проходит вдоль во-
ронкотазовой связки к парааортальным ЛУ.

Некоторые авторы описывают 4-й путь, который 
проходит через круглые связки матки и заканчивается 
вне малого таза, в бедренном узле [30].

Часто лимфатический дренаж из шейки матки 
описывают отдельно от матки, хотя он имеет такое же 
эмбриональное происхождение, и описаны анастомо-
зы между верхними и нижними парацервикальными 
путями в параметральной клетчатке [35–38].

Исторически сложились споры о наличии ЛУ в па-
раметральной клетчатке, хотя об этом сообщалось не-
сколькими авторами [38, 40].

Некоторым авторам не удалось визуализировать 
нижний парацервикальный путь. Одна из возможных 
причин заключается в том, что ЛУ могут атрофиро-
ваться вследствие возраста [36, 38].

Знания о лимфатической системе матки помогают 
понять хирургический алгоритм определения СЛУ. 
Существует 2 последовательных лимфатических пути, 
связанных со СЛУ: верхний парацервикальный и ниж-
ний парацервикальный. Верхний парацервикальный 
путь хорошо известен, так как именно вдоль его бас-
сейнов проводится ЛАЭ у больных РЭ [41–43]. Знание 
этих путей важно по 2 причинам. Во-первых, с учаще-
нием использования концепции СЛУ при РЭ и отказа 
от ЛАЭ должен применяться алгоритм, включающий 
диагностику всех тазовых путей, а не только верхнего 
парацервикального. Во-вторых, появление изолиро-
ванных парааортальных метастазов, которые, предпо-
ложительно, распространяются вдоль воронкотазовой 
связки, является аргументом для выявления парааор-
тальных СЛУ [44]. Метастазирование опухолевых кле-
ток не всегда происходит по нижнему парацервикаль-
ному пути, продолжающемуся до парааортальной 
области. Кроме того, было показано, что патоморфо-
логическое ультрастадирование увеличивает частоту 
обнаружения микрометастазов у   пациентов с РЭ [45].

Дальнейшие исследования необходимы для опре-
деления клинического значения обнаружения СЛУ 
и выполнения ЛАЭ [46]. Хотя наиболее часто исполь-
зуемый алгоритм обнаружения СЛУ не заключается 
в пропаганде потребности идентификации этих узлов 
вдоль обоих тазовых лимфатических путей, исследо-
вание с использованием этого алгоритма позволяет 
выявить пресакральные СЛУ [47–49].

Учитывая анатомию лимфатической системы мат-
ки, рассматривают 3 способа введения индикатора 
для детекции СЛУ: инъекции в шейку матки, гистеро-
скопическую инъекцию в перитуморальное простран-
ство и инъекции в миометрий.

Наиболее изученным, простым и востребованным 
способом введения идентифицирующего агента явля-
ется инъекция в шейку матки. В 2011 г. было проведено 
перспективное многоцентровое когортное исследова-
ние, в котором для введения идентифицирующего 
средства использовался этот метод. Он считается про-
стым и наиболее используемым для определения СЛУ 
при РЭ. Кроме того, частота обнаружения СЛУ при 
инъекции препаратов в шейку матки выше, чем при 
введении в тело матки: 62–100 % против 73–95 % со-
ответственно.

Современные рекомендации в детекции сторожевых 
лимфатических узлов при раке эндометрия:  
ключевые моменты
Согласно современным рекомендациям (NCCN, 

v. 2.2018) в детекции СЛУ при РЭ выделяют несколько 
ключевых моментов.

1. Определение СЛУ может приравниваться к хи-
рургическому стадированию при отсутствии 
признаков поражения ЛУ по данным предопе-
рационного обследования или при исключении 
распространения опухоли за пределы матки.

2. Инъекция идентифицирующего агента в шей-
ку матки обеспечивает его превосходное про-
никновение в зону тазовых и парааортальных 
ЛУ. Таким образом, данный способ введения 
является наиболее простым и востребованным 
способом картирования СЛУ при РЭ.

3. Чаще всего в шейку матки вводят радиоактив-
ный меченый технеций-99m (99mTc) коллоид, 
при этом частота обнаружения СЛУ остается 
достаточно высокой – от 80 до 100 %; цветные 
красители доступны в различных формах (изо-
сульфановый синий 1 % и метиленовый синий 
1 %, запатентованный синий 2,5 % натрий), 
однако демонстрируют достаточно низкий 
уровень обнаружения СЛУ (до 60–70 %). Не-
давно появившийся новый витальный краси-
тель индоцианин зеленый требует наличия 
специализированной ближней инфракрасной 
камеры для локализации СЛУ.
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4. Ультрастадирование позволяет выявлять ми-
крометастазы, что является еще одним суще-
ственным преимуществом определения СЛУ 
для проведения хирургического стадирования 
(см. рисунок).

5. Определение СЛУ при РЭ надежно, имеет спе-
цифичность 100 % и может стать дополнитель-
ным фактором в определении показаний 
для проведения адъювантной терапии при усло-
вии проведения углубленного патологоморфо-
логического исследования, которое должно 
сопровождаться проведением иммуногистохи-
мического исследования и ультрастадирования.

Таким образом, в настоящее время большинст-
во авторов рекомендуют использование существу-
ющих протоколов при решении вопросов о карти-
ровании СЛУ. В то же время в рекомендациях 
Европейского общества онкогинекологов (Euro-
pean Society of Gynaecological Oncology, ESGO) 
от 2018 г. биопсия СЛУ все еще называется экспе-
риментальным методом, но многочисленные ис-
следования показывают, что она приемлема. 
При биопсии СЛУ увеличивается частота выявле-
ния микрометастазов и изолированных опухолевых 
клеток в ЛУ, однако значение этих результатов по-
ка не до конца ясно.

Алгоритм ультрастадирования сигнального лимфатического узла у больных раком эндометрия (Memorial Sloan Cettering Cancer Center, 2013). 
СЛУ – сигнальный лимфатический узел, МТС – метастазирование

Memorial Sloan Cettering Cancer Center’s Pathologic Ultrastaging Algorithm for Sentinel Lymph Nodes in patients with endometrial cancer, 2013. SLN – 
sentinel lymph node, MTS – metastasis
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