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Введение

Биопсия сигнального лимфатического узла – это 
диагностическая процедура, позволяющая ста-
дировать заболевание, применяемая при различ-

ных опухолях. Целью процедуры является определение 
опухолевого поражения сигнального лимфатического 
узла. Под сигнальным лимфатическим узлом понима-
ют лимфатический узел, находящийся на пути прямого 
лимфатического оттока от первичной опухоли [1]. 
Концепция основана на предположении, что лимфати-
ческий отток от первичной опухоли распространяется 
последовательно к сигнальному лимфатическому узлу, 
а затем к другим регионарным лимфатическим узлам. 
Таким образом, сигнальный лимфатический узел 
будет с большой вероятностью поражен при метаста-
тическом поражении лимфатических узлов. Результат 
гистологического исследования сигнального лимфати-
ческого узла должен отражать патоморфологический 
статус всего лимфатического бассейна, и в случае 
метастатического поражения сигнального лимфати-
ческого узла выполняется дополнительное лечение в 
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Целью данного обзора является описание истории методики биопсии сигнального лимфатического узла 
при раке головы и шеи. Биопсия сигнального лимфатического узла – это минимально инвазивная процедура, 
позволяющая отбирать тех пациентов, которым необходимо проводить лечение по поводу метастатического 
поражения лимфатических узлов шеи. Несмотря на то, что данная процедура недавно была одобрена для 
раннего рака полости рта, первые исследования по визуализации шейных лимфатических сосудов были 
опубликованы в 1960-х гг. В 1980-х гг. начались исследования по картированию лимфатического оттока от 
специфических локализаций головы и шеи. Биопсия сигнального лимфатического узла была в дальнейшем 
разработана в 1990-х гг., и после валидации в этом веке применяется рутинно в нескольких центрах, занима-
ющихся опухолями головы и шеи. Новые технологии могут в дальнейшем повысить точность биопсии сиг-
нального лимфатического узла, особенно при сложных локализациях опухоли, например, на дне полости рта.

Ключевые слова: опухоли головы и шеи, рак полости рта, биопсия сигнальных лимфатических узлов.

The purpose of this review is to describe the history of the biopsy technique of the signaling lymph node in head 
and neck cancer. Biopsy of the signaling lymph node is a minimally invasive procedure that allows selection of those 
patients who need to be treated for metastatic lesions of the lymph nodes of the neck. Despite the fact that this 
procedure was recently approved for early oral cancer, the first studies on the visualization of cervical lymph vessels 
were published in the 1960s. In the 1980s, studies began on mapping lymphatic outflow from specific localization 
of the head and neck. Biopsy of the signaling lymph node was further developed in the 1990s and after validation in 
this century is routinely used in several centers dealing with head and neck tumors. New technologies can further 
improve the biopsy accuracy of the signaling lymph node, especially in complex tumor localizations, for example, 
the bottom of the oral cavity.

Keywords: head and neck tumors, oral cavity cancer, biopsy of the signaling lymph nodes.

отношении лимфатических узлов шеи (в том числе и 
хирургическое). Отрицательный статус сигнального 
лимфатического узла, однако оправдывает тактику 
динамического наблюдения, позволяющую избежать 
необоснованных лимфодиссекций и связанных с ними 
нежелательных косметических последствий, нахожде-
ния в стационаре, стоимость лечения, а также утрату 
барьера распространения опухоли в случае рецидива 
или вторичной опухоли головы и шеи.

Обычная биопсия сигнального лимфатического 
узла состоит из предоперационного перитумораль-
ного введения технеция 99m в наноколлоидном 
альбумине (или аналогичном радиофармпрепарате) 
с последующей визуализацией путем использования 
планарной лимфостинциграфии или однофотонной 
эмиссионной компьютерной томографии, совме-
щённой с компьютерной томографией (ОФЭКТ-КТ). 
Основываясь на результатах предоперационной лим-
фосцинтиграфии, на коже делают отметку. Во время 
хирургической операции в опухоль вводят синий 
краситель. Этот краситель также поступает в сигналь-
ный лимфатический узел, окрашивая в синий цвет 
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его и приносящий лимфатический сосуд. Биопсия 
сигнального лимфатического узла проводится под 
общей анестезией, а поиск сигнального лимфатиче-
ского узла осуществляется с помощью комбинации 
портативного детектора гамма излучения и анализа 
окрашивания приносящего лимфатического со-
суда метиленовым синим. Идеально, если один или 
несколько синих или радиоактивных («горячих») 
лимфатических узлов обнаруживаются и удаляются, 
а также совпадение данных ОФЭКТ-КТ и данных 
гамма-датчика с окрашиванием лимфатических 
узлов. После хирургического удаления сигнальный 
лимфатический узел подвергается тщательному 
гистологическому исследованию с использованием 
методики серийно-ступенчатых срезов и иммуноги-
стохимического исследования.

Биопсия сигнального лимфатического узла в на-
стоящее время является стандартным вмешательством 
при меланоме и раке молочной железы. Методика 
биопсии сигнального лимфатического узла при раке 
головы и шеи только развивается и принята только 
при раннем плоскоклеточном раке полости рта c T1-
2N0 подходящем для трансоральной резекции без до-
ступа на шее для резекции и реконструкции. В данном 
обзоре описывается эволюция и валидация данной 
методики с особым акцентом на рак полости рта.

Лимфатическая система человека
Hepophilus (300 г. до н.э.) из Александрии впервые 

обнаружил лимфатические сосуды, хотя он считал их 
кровеносными [2]. Название лимфатическим сосудам 
было дано Томасом Бартолини (1616–1680) из Дании 
[3]. Вирхов в XIX веке сформулировал теорию, согласно 
которой лимфатические узлы фильтруют из лимфы 
твердые частицы. Для определения барьерной функ-
ции лимфатических узлов несколько исследователей в 
экспериментах на животных вводили твердые частицы 
или опухолевые клетки в приносящие лимфатические 
сосуды. Опухолевые эмболы были немедленно захваче-
ны в субкапсулярных синусах и не распространялись 
к следующим лимфатическим узлам в течение некото-
рого времени [4]. Анатомию лимфатической системы 
шеи описал в 1932 г. Рувьер [5].

Шейная лимфатическая система
Основываясь на данных наблюдения за большими 

группами пациентов, Линдберг [6], Byers с соавторами 
[7, 8] и Shah с соавторами [9] описали общие паттерны 
лимфатического оттока от различных локализаций 
опухолей головы и шеи. Знание этих паттернов 
позволяло выполнять шейную лимфодиссекцию в 
пределах лимфатических узлов высокого риска. Кон-
цепция сигнального лимфатического узла является 
продолжением данной философии. Однако данные 
клинических исследований достаточно трудно при-
менить к конкретной клинической ситуации. В своей 
работе Byers с соавторами [10] обнаружили у 16% из 

277 пациентов с плоскоклеточным раком языка «про-
пущенные метастазы», которые обходят ближайшие 
лимфатические узлы первого порядка. Кроме того, на 
шее располагается более 100 лимфатических узлов, 
и необходимо определить риск поражения лимфа-
тических узлов у каждого конкретного пациента. 
Биопсия сигнального лимфатического узла позволяет 
это выполнить.

Лимфатическое картирование
Визуализация лимфатической системы у человека 

с использованием прямого метода катетеризации 
лимфатических сосудов и введением водораствори-
мого контрастного материала впервые была описана 
Kinmonth в 1952 г. [11]. Данная методика применялась 
для исследования лимфатической системы верхних 
и нижних конечностей. Использование масляного 
контраста расширило клиническое применение 
лимфоангиографии, позволяя лучше визуализировать 
лимфатические узлы, например, в забрюшинном 
пространстве [12].

Визуализация шейной лимфатической системы
Лимфоангиография была разработана несколько 

лет спустя. В 1960 г. было доложено о лимфоангио-
графии с использованием водорастворимого кон-
траста, визуализация шейных лимфатических узлов 
при помощи масляного контрастного материала 
была описана двумя годами позднее. Оригинальная 
методика требовала канюлизации лимфатических 
сосудов в трех отдельных местах [16], позднее шейная 
лимфоангиография проводилась с использованием 
одного ретроаурикулярного доступа для канюлиза-
ции глубокого заушного лимфатического сосуда и 
введением масляного контрастного материала, что 
было представлено на 100 пациентах Fish и Sigel [17]. 
Они продемонстрировали существование отдельных 
каналов оттока от места введения, а также наличие 
обходного лимфотока, в случае если имеет место 
метастатический блок. Отсутствие лимфатического 
оттока на противоположной стороне считается очень 
важным при оценке возможных паттернов метаста-
зирования [17]. Fish выполнил данную процедуру 20 
пациентам с раком гортани и глотки и обнаружил 
блок прохождения масляного контрастного матери-
ала у всех пациентов. Блок в лимфатической системе 
необязательно предполагает наличие метастазов 
рака, ретикулярная или лимфатическая гиперплазия 
шейных лимфатических узлов также может вызвать 
обструкцию лимфатического оттока. Хотя шейная 
лимфоангиография как самостоятельный метод не 
может быть использована для подтверждения на-
личия метастазов в шейных лимфатических узлах, 
считается что отсутствие блока и дефекта заполнения 
лимфатического узла может исключить наличие ме-
тастазов рака [18].

Schwaband и Winkel [19] выполнили лимфосцин-
тиграфию после заушного подкожного введения 
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коллоида, меченного Золотом 185. Конгломераты 
метастатических лимфатических узлов создавали 
дефекты на сцинтиграммах, тогда как небольшие мета-
стазы в лимфатических узлах не определялись данным 
методом. Аналогичные результаты были доложены 
Zita в 1967 г. [20]. Fernholz [21] доложил о выполнении 
67 таких процедур у пациентов с раком головы и 
шеи после введения препарата в первичную опухоль 
различных локализаций, например, сосцевидный от-
росток, переднюю часть языка, заднюю часть языка, 
слизистую оболочку щеки и нижнюю губу. Визуализа-
ция различных зон лимфатических узлов была наи-
лучшей при первичной локализации опухоли в языке. 
При исследовании лимфатических узлов, которые 
не пальпировались при осмотре, но были поражены 
метастазами опухоли, при использовании данной ме-
тодики, не были с уверенностью обнаружены [21]. Из-за 
более благоприятных физических свойств технеций 
99m заменил золото 198 на месте радионуклида для 
сцинтиграфии. Thommesen и соавторы [22] изучали 
лимфосцинтиграфические паттрены в области голо-
вы и шеи у 45 здоровых людей после подслизистого 
введения коллоида 99Tc-Sn сульфида и обнаружили 
значительное изменение количества визуализируемых 
лимфатических узлов и накопленной радиоактивности 
[22]. В 1987 г. Hildmann и соавторы [23] были первыми, 
кто использовал коллоид, меченный технецием 99m, 
для лимфосцинтиграфии у пациентов со злокачествен-
ными опухолями головы и шеи. Группе пациентов из 23 
человек с раком глотки и гортани был введен препарат 
с двух сторон околосрединно в слизистую оболочку 
носоглотки и твердого неба. Паттерн лимфатического 
оттока крайне варьировался, и микрометастазы не 
были обнаружены [23].

Sri-Pathmanathan and Railton [24] провели пилот-
ное исследование для оценки роли лимфосцинти-
графии в выявлении метастазов в лимфатические 
узлы шеи у 16 пациентов с плоскоклеточным раком 
полости рта, которые получили инъекцию микрокол-
лоида сульфида технеция 99m над каждым сосцевид-
ным отростком. Перфузионные и щелевые дефекты 
считались патологией. Не было ложноположительных 
результатов, но наблюдались ложноотрицательные. 
Эти исследования предоставили обширную информа-
цию о лимфатической системе шеи в целом, однако 
не представляли ценности для обнаружения скрытых 
метастазов в лимфатических узлах.

Перитуморальные инъекции были введены в 
80-е годы и заменили катетеризацию шейных лим-
фатических сосудов паттерна оттока от первичной 
опухоли. Лимфосцинтиграфия после перитумораль-
ного введения микроколлоида сульфида технеция 
99m уже использовалась в 1981 г. для оценки статуса 
лимфатических узлов шеи до операции у небольшой 
группы пациентов с плоскоклеточным раком полости 
рта. Различия в интенсивности изображения между 
двумя сторонами шеи использовались для прогно-

зирования наличия метастазов. Данная методика 
точно предсказала наличие метастазов у двух из 
двух пациентов с пальпируемыми лимфатическими 
узлами и отсутствие метастазов у 3 из 4 пациентов с 
клинически отрицательными лимфатическими узла-
ми [25]. Более десятилетия спустя Terui с соавторами 
[26] доложили о лимфосцинтиграфии, выполненной 
через 3 часа после перитуморального введения кол-
лоида сульфидарения, меченного технецием 99m у  
21 пациента с раком головы и шеи, из которых у 6 был 
рак слизистой (ретромолярная зона). Области шеи 
визуализировались у 86% пациентов на пораженной 
стороне и у 91% – на здоровой стороне. В среднем, у 
пациента было визуализировано 4,8 лимфатических 
узлов на пораженной стороне и 5,5 лимфатических 
узлов на здоровой стороне. Klutmann с соавторами 
[27] наблюдали лимфоотток у 53 из 75 пациентов 
(71%) с плоскоклеточным раком головы и шеи после 
перитуморальных инъекций коллоида, меченного 
технецием 99m. Неожиданный лимфатический от-
ток обнаружен у 17 (23%) пациентов с клинически 
негативными и позитивными лимфатическими уз-
лами шеи. Исследователи заявили, что абберантный 
лимфатический отток может влиять на планирование 
лечения отдельного пациента [27]. Исследования 
лимфосцинтиграфии с использованием периту-
моральных инъекций в настоящее время является 
основой для обнаружения сигнальных лимфатиче-
ских узлов.

Биопсия сигнального  
лимфатического узла

В 1960 г. Gould c соавторами использовал термин 
сигнального лимфатического узла для описания 
лимфатического узла в его типичном анатомическом 
расположении (т.е. под двубрюшной мышцей), кото-
рый после гистологического исследования предлагал 
решить вопрос о выполнении радикальной шейной 
лимфодиссекции одномоментно с паротидэктомией. 
Биопсия сигнального лимфатического узла после 
лимфатического картирования была впервые описана 
в 1977 г. Canabas [29] при раке полового члена. Лим-
фоангиография показала прямой отток от полового 
члена в лимфатические узлы, расположенные около 
поверхностной надчревной вены. После выполнения 
разреза вдоль паховой связки сигнальный лимфати-
ческий узел был обнаружен пальпаторно. Лимфати-
ческие пути оттока в подвздошные лимфатические 
узлы без оттока в сигнальный лимфатический узел 
не были продемонстрированы, не было и вовлечения 
пахово-бедренных лимфатических узлов без вовлече-
ния сигнального лимфатического узла [29].

В 1992 г. Мортон с соавторами [30] впервые опи-
сали использование внутрикожной инъекции изо-
сульфана синего для лимфатического картирования 
и локализации сигнального лимфатического узла 
у пациентов со злокачественной меланомой кожи. 
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Через год Alex и Krag [31] описали перитуморальную 
внутрикожную инъекцию радиоактивного индика-
тора (коллоид серы, меченный технецием 99m) c 
последующей предоперационной визуализацией и 
интраоперационной радиолокализацией при помо-
щи гамма-зондов сигнальных лимфатических узлов 
у пациентов с меланомой. Концепция сигнального 
лимфатического узла была хорошо изучена и прове-
рена при меланоме кожи и раке молочной железы до 
введения этой методики при раке полости рта [32, 33].

Биопсия сигнального лимфатического 
узла при раке полости рта

Как и в первом описании, сигнальные лимфатиче-
ские узлы в некоторых исследованиях определялись 
на основании анатомического анализа: ожидаемые 
паттерны лимфатического оттока от латеральных 
и срединных опухолей полости рта, ротоглотки и 
гортани. Фактически, это уровни лимфатических 
узлов, включенных в селективную шейную диссек-
цию [34]. Первый зарегистрированный случай, когда 
метастазы плоскоклеточного рака головы и шеи в 
лимфатические узлы были успешно определены при 
помощи биопсии сигнального лимфатического узла 
с использованием гамма-датчика, был у пациента с 
раком надгортанника [35]. Изначально были труд-
ности с методикой.

Pitman с соавторами [36] вводили 0,3–0,5 мл си-
него красителя изосульфана в слизистую оболочку, 
окружающую опухоль, 6 пациентам с клинически не-
гативными лимфатическим узлами и 9 пациентам с 
клинически позитивными лимфатическими узлами, 
однако ни одного окрашенного в синий цвет лимфа-
тического узла не было обнаружено во время опера-
ции после разведения кожных лоскутов для шейной 
лимфодиссекции. Предлагаемые потенциальные 
объяснения были ограничены количеством вводи-
мого красителя, быстрым прохождением и более глу-
боким расположением сигнальных лимфатических 
узлов по сравнению с другими частями тела. Они 
предложили сочетать синий краситель с лимфосцин-
тиграфией [36]. Koch с соавторами [37] выполняли 
перитуморальные инъекции коллоида серы, мечен-
ного технецием 99m в квадранты вокруг первичной 
опухоли с последующей незамедлительной динами-
ческой лимфосцинтиграфией у 5 пациентов с раком 
полости рта и ротоглотки. Только у 2 пациентов 
сигнальные лимфатические узлы были обнаружены. 
Определенные проблемы были с техникой внутрис-
лизистой инъекции, тесными пространственными 
отношениями между сигнальным лимфатическим 
узлом и местом инъекции, скрывающим лимфати-
ческие сосуды и сигнальные лимфатические узлы 
на сцинтиграмме, затрудняющее обнаружение сиг-
нальных лимфатических узлов при помощи зонда, а 
также сигнальные лимфатические узлы с метастазом 
в лимфатическом узле больших размеров, приво-

дящим к обструкции и отклонению потока лимфы 
и предшествующее облучение шеи, повреждающее 
лимфатические пути [37]. Вскоре после этих публи-
каций Shoaib и соавторы [38] сообщили об инъекции 
только синего красителя у 13 пациентов и инъекции –  
у 13 пациентов синего красителя с альбумином, 
меченными технецием 99m. В группе пациентов с 
синим красителем только у 5 пациентов (38%) был 
идентифицирован сигнальный лимфатический узел, 
тогда как у всех анализируемых пациентов с синим 
красителем и альбуминным коллоидом, меченным 
технецием 99m, по меньшей мере один сигнальный 
лимфатический узел был определен. В последней 
группе пациентов опыт, полученный в первой группе 
пациентов, может привести к системной ошибке при 
сравнении данных техник. На основе этого пилот-
ного исследования они сформулировали методику 
для биопсии сигнального лимфатического узла у 
пациентов с раком слизистых оболочек головы и 
шеи, состоящей из предоперационной лимфосцин-
тиграфии, интраоперационной идентификации 
при помощи гамма датчика и синего красителя [38]. 
Этот тройной метод с тех пор является стандарт-
ным методом для рака слизистой оболочки головы 
и шеи, хотя в настоящее время некоторые хирурги 
не используют синий краситель из-за восприни-
маемой ограниченной дополнительной ценности. 
В 2001 г. первая международная конференция по 
биопсии сигнальных лимфатических узлов при раке 
слизистых головы и шеи была проведена в Глазго, 
Соединенное Королевство [39]. С тех пор успешные 
конференции проводились в Цюрихе (Швейцария), 
Копенгагене (Дания), Майами (США), Амстердаме 
(Нидерланды) и Брюсселе (Бельгия). Семнадцатая 
международная конференция по биопсии сигналь-
ного лимфатического узла состоялась в Риме (Ита-
лия) в апреле 2015 г.

На первой международной конференции были 
определены различия в радиоактивных коллоидах, 
протоколах лимфосцинтиграфии и хирургических 
вмешательствах между представленными иссле-
дованиями [39]. На второй конференции в 2003 г. 
представленные валидирующие исследования были 
суммированы и сравнены с литературными данными, 
и был сделан вывод о том, что концепция биопсии 
сигнального лимфатического узла для раннего рака 
полости рта и ротоглотки была достаточно провере-
на. Консенсус конференции привел к определению 
минимальных методологических требований для 
точной биопсии сигнального лимфатического узла: 
использование радиофармпрепарата, лимфосцинти-
графия и использование ручного гамма-датчика для 
лимфатического картирования как минимальных 
требований. Использование общепринятой окраски 
гематоксилином и эозином и иммуногистохимиче-
ское исследование на цитокератин считалось обя-
зательным. Была рекомендована поэтапная секция 
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целого лимфатического узла с интервалами 150 
микрометров [40]. Позднее, в соответствии с лучшими 
практическими рекомендациями для проведения би-
опсии сигнальных лимфатических узлов у пациентов 
с ранним плоскоклеточным раком полости рта разра-
батывались рамки для разрабатываемых в настоящее 
время рекомендаций для его использования [41].

После того, как концепция сигнального лимфа-
тического узла для плоскоклеточного рака полости 
рта была валидирована в нескольких исследованиях, 
в которых пациенты подвергались избирательной 
шейной лимфодиссекции после биопсии сигнально-
го лимфатического узла [42, 43], было проведено не-
сколько проспективных наблюдательных исследова-
ний. В этих исследованиях шейная лимфодиссекция 
выполнялась только тогда, когда сигнальный лим-
фатический узел содержал метастаз, в то время как 
стратегия динамического наблюдения применялась, 
когда сигнальный лимфатический узел не содержал 
метастазы опухоли. В Европейском многоцентровом 
исследовании [42] из 134 пациентов с плоскоклеточ-
ным раком полости рта c T1-T2/N0, у 79 пациентов 
выполнили биопсию сигнального лимфатического 
узла в качестве единственного стадирующего метода. 
У 72 пациентов (91%) сигнальный лимфатический 
узел был успешно удален. Используя эталонные стан-
дарты 5-летнего наблюдения после стадирования 
при помощи биопсии сигнального лимфатического 
узла, определена чувствительность 87% и предсказа-
тельная ценность отрицательного ответа 94% [42].  
В крупном немецком одноцентровом исследовании 
[44] у 103 пациентов с раком полости рта и ротоглот-
ки только у 8,7% пациентов была увеличена стадия, 
но не было обнаружено ложноотрицательных ре-
зультатов на стороне поражения в течение среднего 
времени наблюдения 6,7 лет. Лимфосцинтиграфия 
выявляла «горячие пятна» в 98% случаев, частота вы-
явления на операции составила 96%, и среднее коли-
чество сигнальных лимфатических узлов, забранных 
у пациента, составило 2,7 [44]. В швейцарском одно-
центровом исследовании [45] 79 пациентов c T1/2N0 
лимфосцинтиграфия выявила «горячие пятна» в 95%, 
частота обнаружения во время операции была 99%, 
а среднее количество сигнальных лимфатических 
узлов было 2,7. У 37% пациентов с N0 – стадия воз-
росла. Чувствительность была 91%, предсказательная 
ценность отрицательного ответа 90%, при среднем 
времени наблюдения 5 лет, были использованы 
как эталонный стандарт [45]. В Датском ретроспек-
тивном исследовании [46] 90 прежде нелеченных 
пациентов с плоскоклеточным раком полости рта 
и N0 клинически были найдены: частота лимфос-
цинтиграфической идентификации – 98%, частота 
хирургического обнаружения – 99%, вероятность 
увеличения стадии – 30%. Используя средний пери-
од наблюдения 10 месяцев, чувствительность была 
93% и предсказательная ценность отрицательного 

ответа – 97% [46]. Недавно опубликованное круп-
нейшее одноцентровое Датское исследование [47] с 
253 пациентами с ранней стадией плоскоклеточного 
рака полости рта обнаружило чувствительность 
88% и прогностическую ценность отрицательного 
ответа 95% после среднего периода наблюдения 32 
месяца. У 27% пациентов была увеличена стадия по 
шейным лимфатическим узлам [47]. Наблюдатель-
ное мультицентровое исследование – Европейское 
исследование сигнальных лимфатических узлов с 
участием более чем 400 пациентов закончило анализ 
и ожидает периода наблюдения.

Недавний мета-анализ, включающий 847 паци-
ентов из 21 исследования, показал объединенную 
чувствительность 93% (95% доверительный интервал 
86–95%) у пациентов с раком полости рта. Прогно-
стическая ценность отрицательного ответа варьиро-
валась от 88% до 100% [48]. Пациенты, кто подвергся 
биопсии сигнальных лимфатических узлов, имели 
значительно меньше осложнений со стороны шеи, 
чем пациенты после селективной шейной лимфодис-
секции, оцененной по субъективным (опросники) и 
объективным параметрам. Пациенты также испыты-
вали меньше осложнений, меньшее онемение кожи и 
имели короче разрезы (косметические дефекты менее 
выражены) [49, 50]. Кроме того, было показано, что 
биопсия сигнальных лимфатических узлов по срав-
нению с селективной шейной лимфодиссекцией была 
экономически эффективной в некоторых системах 
здравоохранения [51–53].

Успешное введение биопсии сигнального лим-
фатического узла при раннем раке полости рта 
признано National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN), что привело к включению в клинические 
практические рекомендации по онкологии при раке 
головы и шеи (версия 2, 2013 г.): «Биопсия сигнальных 
лимфатических узлов является альтернативой селек-
тивной шейной лимфодиссекции для обнаружения 
скрытых метастазов в шейных лимфатических узлах 
у пациентов с ранним (T1 и T2) раком полости рта в 
центрах, где есть опыт данной процедуры. Его преиму-
щества включают снижение осложнений и улучшение 
косметического результата» [54].

К сожалению, эти данные с высокой точностью 
не справедливы для всех локализаций опухоли в по-
лости рта. Более низкие показатели чувствительности 
сообщались для рака дна полости рта по сравнению с 
другими локализациями в ротовой полости: 80–86% 
против 94–97% соответственно [42, 46, 47]. В вы-
шеупомянутых рекомендациях NCCN указано, что 
должна проявляться достаточная осторожность, когда 
предлагается биопсия сигнального лимфатического 
узла в качестве альтернативы селективной шейной 
лимфодиссекции, особенно при раке полости рта [54]. 
Тесные пространственные отношения между участком 
инъекции и сигнальными лимфатическими узлами 
приводят к снижению частоты идентификации из-за 
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эффекта отблеска. В попытках улучшить точность, 
особенно при раке дна полости рта, были разрабо-
таны новые методы.

Хотя гибридная однофотонная эмиссионная ком-
пьютерная томография с интегрированной компью-
терной томографией (ОФЭКТ/КТ) имеет потенциал 
для обнаружения большего количества сигнальных 
лимфатических узлов по сравнению с планарной 
лимфосцинтиграфией, остается трудным визуализи-
ровать сигнальные лимфатические узлы по отноше-
нию к месту инъекции [55]. Тем не менее, ОФЭКТ/КТ 
может улучшить визуализацию отношения сигналь-
ных лимфатических узлов к некоторым жизненно 
важным сосудистым и нервным структурам, что 
позволяет легче, быстрее и безопаснее удалить эти 
узлы. При использовании нового ПЭТ-трейсера, на-
ноколлоидного альбумина, меченного цирконием 
89, ПЭТ-КТ смогло обнаружить сигнальные лим-
фатические узлы, близко расположенные к месту 
введения, и лимфатические сосуды, которые не были 
обнаружены на ОФЭКТ/КТ [56]. Хотя разрешение 
ПЭТ-камеры намного выше по сравнению с гамма-
камерой бета-лучевые зонды намного хуже подходят 
для обнаружения сигнальных лимфатических узлов 
во время операции по сравнению с гамма-лучевым 
датчиком. Интраоперационные (карманные) гамма-
камеры дают возможность визуализации сигнальных 
лимфатических узлов в режиме реального времени 
во время операции и могут показать сигнальные 
лимфатические узлы вблизи места инъекции, на-
строив их положение [57]. Портативный ОФЭКТ 
предназначен для определения положения гамма 
датчика относительно пациента, через который соз-
даются трехмерные изображения. Это обеспечивает 
хирурга информацией о направлении и глубине 
сигнального лимфатического узла по отношению 
к зонду. Хотя были сообщены многообещающие 
результаты, это метод все еще имеет некоторые про-
блемы с обнаружением сигнальных лимфатических 
узлов 1 уровня [58]. Поскольку применение синего 
красителя у пациентов с плоскоклеточным раком 
головы и шеи имеет ограниченную ценность при 
обнаружении сигнальных лимфатических узлов, 
использовались инфракрасные флуоресцентные 

индикаторы, например, индоцианин зеленый, что 
потенциально полезно для обнаружения сигналь-
ных лимфатических узлов во время операции [59]. 
При меланоме кожи головы и шеи флуоресцентный 
сигнал от гибридного индикатора индоцианина зе-
леного и наноколлоида, меченного технецием 99m, 
обнаруживает значительно большее количество 
сигнальных лимфатических узлов по сравнению 
с синим красителем [60]. Недавно новый индика-
тор тилманоцепт, меченный технецием 99m, был 
одобрен FDA и EMA. Его меньший размер частиц и 
специфический таргетинг рецепторов, расположен-
ных на клетках лимфатических узлов, приводит к 
быстрому распространению и лучшему накоплению 
в сигнальном лимфатическом узле, что позволяет 
улучшить обнаружение сигнальных лимфатических 
узлов. В многоцентровом валидирующим исследова-
нии сообщено, что все сигнальные лимфатические 
узлы обнаружены, и не было ложноотрицательных 
результатов у 20 пациентов с раком полости рта 
[61]. Реальная дополнительная ценность этих новых 
методов исследования еще должна быть исследована 
в более крупных и сравнительных исследованиях.

Лимфатическое картирование в области головы 
и шеи начиналось с визуализации целой шейной 
лимфатической системы путем катетеризации и 
инъекции или подкожного и подслизистого введения 
контраста или радиоколлиидов. Более специфические 
паттерны лимфатического оттока были визуализиро-
ваны при помощи перитуморальных инъекций. По-
сле обнаружения сигнальных лимфатических узлов 
лимфоангиографией с использованием контраста 
были введены синий краситель и радиоколлоиды 
для визуализации сигнальных лимфатических узлов 
до операции и интраоперационно. После проверки 
концепции сигнального лимфатического узла при 
раннем раке полости рта биопсия сигнальных лимфа-
тических узлов в настоящий момент является ценным 
диагностическим методом для отбора пациентов на 
шейную лимфодиссекцию или наблюдение. Техниче-
ские усовершенствования могут улучшить биопсию 
сигнального лимфатического узла у пациентов с 
плоскоклеточным раком полости рта, особенно в 
области дна полости рта.
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