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Raccomandazioni Procedurali AIMN- Biopsia del linfonodo sentinella della cervice uterina

Considerazioni generali e indicazioni

Il tumore della cervice uterina ¢ la terza neoplasia ginecologica piu frequente in Italia.' Colpisce soprattutto le
donne di eta compresa tra 15 e 44 anni,” ed ¢ spesso associato ad infezione da papillomavirus.>* Il carcinoma
squamocellulare & I’istotipo piti comune seguito poi dall’adenocarcinoma.’

Il fattore prognostico piti importante & la presenza di metastasi linfonodali pelviche e paraortiche.”’ Infatti, la
sopravvivenza a cinque anni delle donne affette da carcinoma della cervice uterina allo Stadio FIGO 2009 Ib-Ila
si riduce dal 88%-95% in assenza di metastasi linfonodali, al 51%-78% in presenza di metastasi linfonodali.®

La biopsia del linfonodo sentinella ¢ indicata nelle donne con Stadio FIGO 2009 IA-2, IB-1, IIA-1 (Tabella 1):

1.
2.

tumore < 4 cm che non invade i parametri;
invasione stromale > 3 mm.>*!°

Tabella 1. Stadio FIGO 2009 del tumore della cervice uterina

STADIO FIGO 2009
I Carcinoma strettamente confinato alla cervice
IA Carcinoma invasivo che puo essere diagnosticato solo microscopicamente, con invasione stromale < 5 mm ed
estensione orizzontale > 7 mm
IA1 Invasione stromale < 3mm in profondita ed estensione <7 mm
IA2  Invasione stromale > 3mm ma < 5 mm in profondita ed estensione <7 mm
B Lesione macroscopica evidente limitata alla cervice o ca.preclinico maggiore dello stadio IA.
IBI  Lesione macroscopica < 4cm nel diametro massimo
IB2  Lesione macroscopica > 4cm nel diametro massimo
I Carcinoma della cervice che si estende oltre I’utero senza giungere alla parete pelvica o al III inferiore della
vagina
IIA  Senza invasione dei parametri
ITA1 Lesione macroscopica <4 cm nella dimensione maggiore
ITA2 Lesione macroscopica >4 cm nella dimensione maggiore
IIB  Con invasione dei parametri
I Il tumore si estende alla parete pelvica e/o coinvolge il III inferiore della vagina e/o causa idronefrosi e/o rene non
funzionante
IITA Il tumore coinvolge il III inferiore della vagina, senza estensione alla parete pelvica
IIIB  Estensione alla parete pelvica e /o idronefrosi o rene non funzionante
v Il tumore si estende oltre la piccola pelvi o ha coinvolto la mucosa della vescica o del retto
IVA Infiltrazione degli organi adiacenti
IVB  Metastasi a distanza
Controindicazioni
Assolute:
1. Incapacita della paziente a cooperare con la procedura.
2. Evidenza radiologica di linfonodi patologici pelvici e/o paraortici.
3. Sospetto coinvolgimento extrauterino.
4. Controindicazioni al trattamento chirurgico, correlate all’eta o alle condizioni cliniche della paziente.
5. Pregresso trattamento chirurgico o radioterapico nella sede linfonodale interessata.
Relative:
1. Gravidanza.'""
2. Allattamento, che deve essere sospeso nelle 24 ore successive alla somministrazione del radiofarmaco.’
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Procedure Pre-esame
Fase di prenotazione:
1. Verifica dell’appropriatezza del quesito diagnostico.
2. Non ¢ richiesta nessuna particolare preparazione dietetica o farmacologica.
3. Raccolta delle informazioni clinico-anamnestiche e strumentali della paziente.
4. Verifica della capacita della paziente di rimanere sdraiata sul lettino della gamma-camera per tutta la
durata dell’esame.
5. Consegna alla paziente delle informazioni inerenti la data di esecuzione e lo svolgimento dell’esame.

Fase di Pre-iniezione:
1. Verifica dell’appropriatezza della procedura, della corretta comprensione da parte della paziente delle
procedure a cui verra sottoposta.
2. Firma del consenso informato.

Precauzioni radioprotezionistiche
Osservare le norme e raccomandazioni radioprotezionistiche.

Fase pre-operatoria (Linfoscintigrafia)
La linfoscintigrafia consente:

1. di visualizzare il drenaggio linfatico della neoplasia. Il tumore della cervice uterina drena ai linfonodi
otturatori seguiti poi dai linfonodi iliaci esterni. Inoltre, il drenaggio linfatico ¢ generalmente bilaterale
per la posizione mediana dell’organo;'

2. di identificare pattern insoliti di drenaggio linfatico es. linfonodi paraortici e presacrali.'*"

La linfoscintigrafia pud essere eseguita:
1. 3-6 ore prima dell’intervento chirurgico (1-day protocol);
2. 15-18 ore prima dell’intervento chirurgico (2-day protocol).

Radiofarmaci e dosi

%MT¢-nanocolloide ¢ il radiotracciante pitt comunemente usato. Si tratta di particelle colloidali di albumina umana
di dimensioni comprese tra 5-100 nm.

L’ attivita totale di iniezione ¢ la seguente:

1. 111 MBq (27.75 MBq x 4 aliquote) in un volume di 2 mL (0.5 mL per iniezione) nel caso di 1-day
protocol;
2. 222 MBq(55.5 MBq x 4 aliquote) in un volume di 2 mL (0.5 mL per iniezione) nel caso di 2-day protocol.

Il verde indocianina legato al *’™Tc-nanocolloide (ICG-"""Tc-nanocolloide) ¢ un radiotracciante ibrido,
recentemente introdotto che sfruttando la componete fluorescente (ICG), consente di visualizzare la via linfatica,
ottimizzando 1’individuazione intraoperatoria del linfonodo sentinella.'®

L’attivita di iniezione media ¢ di 111 MBg, con un range tra 185 ¢ 333 MBgq, in un volume totale di 2 mL."®
N.B. Attualmente in Italia il radiofarmaco ibrido ICG-"""Tc-nanocolloide pud essere utilizzato solo come
radiofarmaco sperimentale-preparazione galenica magistrale.

Il radiofarmaco ¢ iniettato in sede peritumorale/periorifiziale nei quattro quadranti dell’orifizio uterino esterno
utilizzando un ago spinale di 20/22 G. Se ¢ stata effettuata in precedenza una conizzazione, ¢ preferibile che
I’iniezione venga fatta in sede pericicatriziale. Nei tumori di piccole dimensioni ¢ preferibile 1’iniezione in sede
sottomucosa, mentre nei tumori di maggiori dimensioni deve essere evitata 1’iniezione nella parte necrotica.”'®

Dosimetria

La dose di radiazione assorbita localmente nel sito di iniezione ¢ 20-44 mGy/MBq in un volume di 0.1 mL. La
dose equivalente si considera essere trascurabile. Le dosi assorbite sono ben al di sotto delle soglie per effetti
deterministici."”
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Protocollo di acquisizione

11
STATICA STATICA
PRECOCE TARDIVA  SPECT/TC
0 30 35 120 125 150 ¢ [min]

1. Si utilizza una gamma-camera, a singolo o doppio rivelatore, a grande campo, fornita di collimatore a
fori paralleli per bassa energia ad alta risoluzione (LEHR), centrata sul picco di energia del **™Tc (140
KeV), con finestra energetica del 15% + 5%.

2. Acquisizione di immagini planari statiche della durata di 3-5 min, (matrice 256 x 256 0 128 x 128, zoom
1) in proiezioni ortogonali (anteriore e laterale) a 30 minuti (statica precoce) e a 60-120 minuti (statica
tardiva) dalla somministrazione del radiofarmaco.

3. L’acquisizione SPECT/TC ¢ eseguita immediatamente dopo I’imaging planare tardivo (60-120 minuti)
per fornire una migliore localizzazione anatomica dei linfondodi sentinella. I parametri SPECT utilizzati
sono 120 proiezioni, 3°, 15-25 secondi per proiezione, matrice 128 x 128 and zoom 1. Immediatamente
dopo 1’acquisizione SPECT, lo studio low-dose TC ¢ effetuato per correzione dell’attenuazione e
scattering. I parametri TC utilizzati dipendono della ditta costruttrice.

4. Dopo I’acquisizione SPECT/TC, utilizzando una sorgente radioattiva di °’Co o *™Tc, puntiforme o ago
di siringa, si traccia sulla cute con inchiostro indelebile la proiezione cutanea del linfonodo o dei linfonodi
sentinella nelle varie proiezioni.

5. Infine, I’esame ¢ completato con conferma della sede del linfonodo o dei linfonodi sentinella mediante
conteggio radioattivo con gamma-probe.’

Elaborazione delle immagini
1. Nessuna elaborazione per I’acquisizione planare.
2. Ricostruzione tomografica mediante metodo di backprojection o con metodi iterativi.

Interpretazione delle immagini (analisi qualitativa)
Le immagini planari precoci sono importanti per identificare le vie linfatiche e il primo linfonodo che drena la
linfa dal tumore primitivo.
Le immagini planari tardive, invece, consentono di differenziare il linfonodo o i linfonodi sentinella dai linfonodi
secondari (higher echelon nodes).
Lo studio SPET/TC consente:
1. un’accurata localizzazione anatomica dei linfonodi sentinella;
2. di distinguere i linfonodi sentinella in prossimita del sito di iniezione (parametriale) e quelli localizzati
in bacini linfonodali meno comuni (es. paraortici e presacrali);'****
3. una migliore visualizzazione dei linfonodi bilaterali rispetto all’imaging planare;
4. di pianificare la chirurgica, riducendo i tempi operatori, soprattutto in caso di chirurgica robotica.”

18-21

23-25

Ricerca intra-operatoria del linfonodo sentinella
1. Identificazione ed asportazione del linfonodo o dei linfonodi sentinella. La ricerca del “linfonodo
sentinella” viene eseguita, usando la sonda per chirurgia radioguidata all’interno della breccia chirurgica
al fine di identificare la regione con la massima radioattivita, corrispondente al linfonodo sentinella piu
radioattivo. Sono state introdotte, inoltre, delle sonde per la laparoscopia.”® Una volta rimosso il
linfonodo o i linfonodi sentinella, i conteggi “ex-vivo” del linfonodo piu radioattivo forniranno un cut-
off relativo di riferimento, in modo da asportare i soli linfonodi con radioattivita > di questa soglia (per.es
cut-off del 10% o del 20%). Per il tracciante ibrido, ICG-""Tc-nanocolloide, la visualizzazione della
componente fluorescente emessa dall’ICG viene effettuata attraverso una camera che rileva la
fluorescenza.'®
2. Check del letto di resezione. Fase finale e conclusiva della procedura intraoperatoria: il letto di resezione
viene sondato di nuovo con gamma-probe per verificare che la radioattivita residua sia al di sotto del cut-
off di riferimento.
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La ricer

maggior indice di ritenzione (> 90%

Il blu di

ca intra-operatoria del linfonodo sentinella pud essere effettuata utilizzando in associazione al *Tc-
nanocolloide il colorante vitale, blu di metilene, somministrato in un volume di 2-4 mL circa 10-20 minuti prima
della chirurgia. La visualizzazione del linfonodo sentinella avviene dopo circa 5-15 minuti dall’iniezione e il
wash-out in circa 45 minuti. La combinazione delle due metodiche, radiocolloide e colorante vitale, fornisce il
ed & maggiormente utile per la visualizzazione dei linfonodi paraortici.”

27,28
)

metilene ¢ controindicato in gravidanza e nelle donne affette da favismo.

Curva di apprendimento

Questa procedura richiede una curva di apprendimento del medico nucleare e del ginecologo oncologo di almeno

30 casi.

Referto

STRUTTURA OSPEDALIERA

NOME & COGNOME
DATA DI NASCITA
NUMERO ARCHIVIO

UNITA® OPERATIVA

LINFOSCINTIGRAFIA PER RICERCA DEL LINFONODO SENTINELLA
DATA DELL’ ESAME

QUESITO CLINICO

RADIOFARMACO ATTIVITA® SOMMINISTRATA

LINFOSCINTIGRAFIA
*  Sede & tipo di somministrazione del radiofarmaco

Apparecchiatura utilizzata
Protocollo di acquisizione
Conclusioni (sede & numero dei linfonodi sentinella visualizzati)

RICERCA INTRA-OPERATORIA

Apparecchiatura utilizzata
Registrazione dei conteggi in vivo ed ex-vivo (cps) dei linfonodi sentinella asportati e del letto chirurgico

CONCLUSIONI
Sede & numero dei linfonodi sentinella asportati

NOME & COGNOME del MEDICO. del
TECNICO e dell’ INFERMIERE

1l referto
I.

Nk~

puo essere suddiviso in quattro parti:
Generalita
La struttura ospedaliera in cui si ¢ svolto I’esame.
Nome, cognome e data di nascita della paziente.
Numero di archivio.
Nome e cognome del medico, del tecnico e dell’infermiere che hanno eseguito 1’esame.
Il tipo e la data dell’esame.
Quesito clinico (sede e caratteristiche della lesione).
I1 tipo di radiofarmaco, I’attivita somministrata e I’ora di somministrazione.
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IL Linfoscintigrafia
La sede e il tipo di somministrazione del radiofarmaco.

Il volume inoculato.

L’apparecchiatura utilizzata.

I1 protocollo di acquisizione.

Conclusioni in cui si devono riportare il numero e la sede del linfonodoo dei sentinella visualizzati.
Riportare eventuali cause che hanno limitato I’accuratezza dell’esame (es. movimento della paziente).

M

I11. Ricerca intra-operatoria
1. Apparecchiature utilizzata (tipo di sonda).
2. Registrazione dei conteggi in-vivo ed ex-vivo (cps) dei linfonodi sentinella. E’ raccomandabile
riportare in questa sezione I’ordine di estrazione dei linfonodi radioattivi e i relativi conteggi;
3. Registrazione dei conteggi del letto chirurgico.

Iv. Conclusioni
Riportare il numero e la sede del linfonodo o dei linfonodi sentinella asportati in sede intraoperatoria, sulla
base del cut-off intraoperatorio di riferimento (20%).

Sorgenti di errore
1. Artefatti da erronea somministrazione.
2. Errato posizionamento del marker (proiezione cutanea del linfonodo sentinella).
3. Movimento della paziente, scorretto posizionamento della paziente, artefatti correlati alla
strumentazione.
4. Linfonodo sentinella totalmente metastatico.
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