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an ett sekel varit etablerad fors-
tahandsbehandling vid brostcancer, men beskriv-
ningar av kirurgiska brostingrepp finns dnda fran
de forntida egyptiernas tid. Det var dock forst med
introduktionen av aseptik och anestesi som kirurgin
kunde utvecklas. William Halsted anses vara brost-
kirurgins fader, och han beskrev resultaten av mast-
ektomi vid Johns Hopkins sjukhus mellan 1889 och
1894 [1]. Denna radikala kirurgi, som innebar bortta-
gande av hela brostet med underliggande muskula-
tur och lymfkortlar hogt upp i axillen, var domine-
rande under hela forsta hélften av 1900-talet. Inte
forran David Patey 1948 beskrev en modifierad metod
dar den stora brostmuskeln bevarades skedde en for-
dndring av rutinerna [2]. S smaningom introducera-
des brostbevarande ingrepp, och dessa vann gehor i
Sverige fran borjan av 1980-talet. Brostbevarande in-
grepp med efterfoljande radioterapi mot kvarvaran-
de brostvavnad ér i dag rutiningrepp for majoriteten
av brostcancerpatienter i Sverige. Fortfarande finns
indikation for mastektomi vid multifokal invasiv
brostcancer eller utbredd cancer in situ. Overlevna-
den vid brostbevarande kirurgi har i stora randomi-
serade studier med langtidsuppfoljning visat sig lik-
viardig med den efter mastektomi [3-5]. Radioterapi
ges i princip alltid vid brostbevarande kirurgi - att
avsta innebar en 6kad risk for lokala aterfall i brostet
och pa lang sikt simre 6verlevnad. Man har berdknat
att genom att forhindra fyra dterfall kan ett dodsfall
forebyggas [6].

Nagon oOvre storleksgrians for nar brostbevarande
kirurgi ar mojlig finns egentligen inte men de flesta
studier har endast inkluderat tumérer under 4 cm.
Tack vare att den kirurgiska tekniken har forfinats kan
allt fler storre tumorer bli foremal for brostbevarande
ingrepp. Man kan med hjilp av plastikkirurgiska me-
toder gora omfattande forflyttningar av parenkym
och darmed tacka stora substansdefekter (se artikel
om onkoplastikkirurgi i detta temanummer). Man
kan ocksa med sa kallad neoadjuvant behandling, dar
kemoterapi ges fore kirurgi, krympa tumoéren och pa
sd satt mojliggora brostbevarande ingrepp pa tumorer
som primart ansetts for stora. Man sag i tidiga studier
en nagot okad andel lokala recidiv efter brostbevaran-
de ingrepp som gjorts efter neoadjuvant behandling.
Men med effektivare behandling, som ger fler kom-
pletta remissioner, dr resultaten likvirdiga och dver-
levnaden har inte paverkats (7, 8].

Kirurgisk marginal har varit féremal for omfattan-
de debatt. Svarighet att sdkert faststilla marginalen
i tre dimensioner pa tvadimensionella histologiska
snitt har bidragit till oklarheten.I dag har en ganska
pragmatisk 16sning anammats som innebér att om
patologen inte hittar tumorceller i den fargmarkerade
resektionsranden (tumor on ink) betraktas operatio-

En blafargad portvaktskdrtel och lymfbana i axillen.

nen som radikal [9]. En storre marginal minskar inte
recidivrisken. Det ar dock viktigt att det inte finns tu-
morceller i resektionsranden da varken tillaggsbe-
handling med stralning (radiation boost) eller kemo-
terapi paverkar risken for lokala aterfall om operatio-
nen inte ar radikal [9].

Med nuvarande indikationer kan dver 70 procent av
alla patienter med nydiagnostiserad bréstcancer er-
bjudas brostbevarande kirurgi. Det finns dock till sy-
nes omotiverat stora skillnader mellan olika sjukhus
i Sverige (29-93 procent for unifokala tumorer under
3 cm) [10]. En del av skillnaderna betingas av att vis-
sa sjukhus endast opererar selekterade patienter, men

Brostbevarande kirurgi med postoperativ radioterapi
ar lika saker som mastektomi vid priméar brostcancer-
behandling.

Brostbevarande kirurgi ar tillamplig i minst 70 procent
av fallen med nydiagnostiserad brdstcancer.

Neoadjuvant behandling och onkoplastikmetoder kan
Oka andelen dar bréstbevarande kirurgi ar méjlig.

Biopsi av portvaktskorteln (sentinel node) ar en saker
metod for att stadieindela axillen.

Biopsi av portvaktskorteln racker som enda ingrepp i
axillen vid negativ biopsi och vid forekomst av mikrome-
tastaser.

Evidensen for att 6verge axillutrymning vid makrome-
tastaser i axillen ar annu otillracklig.

Biopsi av portvaktskorteln innebar lagre risk for arm-
besvar jamfort med axillutrymning.
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dven bland sjukhus med till synes likartat patientun-
derlag finns stora skillnader.

Axillkirurgins utveckling
Axillkirurgi ingar som en viktig del i den priméra
kirurgiska behandlingen av brostcancer. I slutet av
1800-talet, da forbattrade anestesiologiska metoder
moijliggjorde storre operationer, var syftet med axill-
kirurgin i huvudsak terapeutiskt. Tumorerna var ofta
stora med massiv lymfkortelspridning redan vid dia-
gnos, och kirurgin syftade till att avldgsna all can-
cer. Det innebar att man opererade bort hela brostet
och underliggande muskulatur samt avligsnade alla
lymfkortlar i axillen, den sa kallade Halsteds radika-
la mastektomi [1]. Aven vid Pateys modifierade mast-
ektomi utrymdes axillen i sin helhet [2]. I borjan av
1980-talet utvecklades den brostbevarande kirurgin,
men fortfarande dominerade axillutrymning.
Axillutrymning kan orsaka en rad biverkningar
som lymfodem, smérta, forsdmrad rorelse i axelleden
och kénselnedsittning [11] - symtom som i sin tur kan
leda till forsamrad livskvalitet och paverka mojlighe-
ten att utfora vanliga sysslor i hemmet och pa arbe-
tet negativt [12]. Lymfédemet kan komma manga ar
efter operationen, och i dag finns oftast ingen botan-
de behandling. Mélet for behandlingen &r att minska
lymfédemets volym och patientens kansla av tyngd
och spdnning i vivnaden. Incidensen av lymfodem
efter axillkirurgi varierar i litteraturen. Aldre studier
visar att upp mot 50 procent av alla kvinnor som ge-
nomgétt axillutrymning upplever en armsvullnad 20
ar efter operation [13]. Senare multicenterstudier fran
Sverige visar att ca 15-20 procent av alla kvinnor som
genomgatt axillutrymning utvecklar lymfodem, dar
kvinnor med lymfkortelmetastaser som &ven erhal-
lit stralbehandling mot axillen har hdgst incidens [14,
15]. Mot bakgrund av den hoga biverkningsfrekvensen
efter axillkirurgi introducerades provtagning dar 4 till
5 kortlar mer eller mindre pa mafa avlagsnades frin
nedre delen av axillen. Randomiserade studier visa-
de jamforbar 6verlevnad men fler lokalrecidiv jamfort
med axillutrymning [16, 17]. Denna »enklare« teknik
medforde att regionala recidiv, fjairrmetastaser och
brostcancerdéod 6kade hos kortelnegativa patienter
nar fa lymfkortlar undersokts [18, 19]. Samtidigt 6kar
biverkningarna av kirurgi ju fler lymfkortlar som tas
bort. Det gillde att hitta en balans mellan att fa god
information om lymfkortelstatus for att kunna ge rétt
efterbehandling och att minimera biverkningarna.
Mot denna bakgrund utvecklades tekniken for biopsi
av portvaktskorteln (sentinel node-biopsi, SNB).

Biopsi av portvaktskorteln

Portvaktskorteln ar den forsta lymfkorteln dit lymfan
fran ett tumoromréade draneras. En spridning av can-
cerceller sker oftast forst till denna kortel. Ar den fri
fran tumorceller ar i allménhet dven dvriga lymfkort-
lar i armhalan det. Identifikation av portvaktskorteln
sker med en kombination av isotop (**Tc-nanokolloid)
och bla farg (Patent blue, Guerbet) som injiceras intill
tumoren. Exakt hur injektionen gors varierar mellan
intratumoralt, peritumoralt, subkutant, intrakutant
och subareolart. Samtliga tekniker har sina forespra-
kare och alla fungerar. Vid ytlig injektion sker sprid-
ningen i lymfbanorna snabbare, medan djup injek-
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tion pavisar fler kortlar beligna utanfor axillen [20,
21]. Dessa kan pavisas med hjalp av preoperativ skin-
tigrafi. Detta utfors dock inte i klinisk rutin da nod-
vandigheten av att hitta kortlar utanfor axillen har
ifragasatts. Det ar sillsynt att dessa dr metastatiska
utan att det finns metastaser dven i axillen, och kir-
urgiskt borttagande av parasternala kortlar har vid

»Allt mer har dock behovet av axillut-
rymning borjat ifragaséttas vid posi-
tiv biopsi av portvaktskorteln, vilket
har gjort att behovet av fryssnitt ock-
sa minskat. PA manga kliniker i Sveri-
ge avstar mani dag fran fryssnitt.«

langtidsuppfoljning inte visats paverka overlevnad
[22]. En metaanalys har visat positiv effekt pa sjuk-
domsfri och total 6verlevnad av stralbehandling mot
parasternala kortlar [23]. Med en handhallen gam-
maprob kan portvaktskorteln pavisas i axillen, och vi-
suellt ser man den oftast som klart blafdargad. I ma-
joriteten av fallen finns mer dn en portvaktskortel (i
genomsnitt 2) beroende pa parallella lymfbanor. Port-
vaktskorteln tas ut och skickas for histologisk under-
sOkning. Tidigare utférdes snabbundersékning med
fryssnitt under operation for att fortsidtta operationen
med axillutrymning i samma seans om portvakts-
korteln var metastatisk. Allt mer har dock behovet av
axillutrymning bérjat ifragasittas vid positiv biop-
si av portvaktskorteln, vilket har gjort att behovet av
fryssnitt ocksd minskat. PA manga kliniker i Sverige
avstar man i dag fran fryssnitt.

Nyligen har en ny metod som bygger pa superpara-
magnetisk jarnoxid (SPIO) introducerats. Substansen
injiceras pa samma sitt som isotop och bla farg. De-
tektorn sidnder ut magnetiska signaler som reflekte-
ras mot jarnpartiklarna och kan métas. Fordelen ar att
man slipper hantering av radioaktivt material och en-
dast behover injicera en substans, men det krévs att
man anvander plastinstrument under dissektionen i
axillen eftersom metalliska instrument ger storning-
ar av den magnetiska signalen.

Med erfarenhet identifieras en portvaktskortel i 97
till 98 procent av fallen, bide vid anviandande av iso-
top och farg och med SPIO [24].

Metodens tillforlitlighet

Biopsi av portvaktskorteln dr en metod behéftad med
viss osidkerhet. Falskt negativ biopsi, det vill sdga att
portvaktskorteln ar frisk medan nigon annan kortel
innehaller metastaser, forekom i tidiga studier i 5 till
7 procent av fallen. Dessa siffror ar i dag sannolikt 14g-
re med erfarna utforare [25]. Biopsi av portvaktskor-
teln kan anvindas vid all invasiv bréstcancer utom
vid T4-tumoérer (hudgenombrott) eller vid palpabla
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verifierade kortelmetastaser. Vid neoadjuvant be-
handling, dar kemoterapi ges fore kirurgi, bor biopsi
av portvaktskorteln utforas vid kliniskt negativ axill
fore start av medicinsk behandling. En svensk, &nnu
inte publicerad studie har visat pa 7 procent falskt ne-
gativa fynd [opubl data; 2016].

Anviandning av biopsi av portvaktskorteln efter ge-
nomgéangen neoadjuvant behandling har varit fore-
mal for en livlig debatt. En tysk studie [26] och en ny-
ligen publicerad metaanalys visade att detektionsgra-
den var ligre och andelen falskt negativa fynd hogre
[27]. En amerikansk studie fann hogre andel falskt ne-
gativa fynd (> 10 procent) dn den sikerhetsniva som
satts for studien [28]. A andra sidan har en italiensk
studie med 5 ars uppfoljning av patienter som kon-
verterat fran positiv till negativ lymkortel efter neo-
adjuvant behandling visat utmaérkta 6verlevnadssiff-
Tor [29].

Patienter med icke-invasiv brostcancer bor inte ge-
nomga biopsi av portvaktskorteln, utom om det ror
sig om en utbredd tumor av grad 3 dar mastektomi
planeras. Orsaken till detta ar att d&ven biopsi av port-
vaktskorteln ar forenad med viss morbiditet. Dock ta-
lar moderna studier for att risken att utveckla lymf-
6dem efter biopsin ar mycket liten [14,15].

Handliggning av axillen efter biopsi
Portvaktskorteln undersoks noggrant av patologen
och eventuell metastasering beskrivs enligt foljande:

PNO - inga metastatiska celler observerade,
PNO(i+) - isolerade tumorceller,

PN1(mi) - mikrometastas 0,2-2 mm,

PN1 - makrometastas >2 mm.

Overtygande data talar for att ingen axillutrymning

behovs om inga eller endast isolerade tumorceller ob-
serveras [30, 31]. Ovrig efterbehandling baseras pa tu-
morens egenskaper enligt vardprogram. Senare stu-
dier har visat att prognosen for patienter med mikro-
metastaser liknar den for dem med makrometastaser
[32] och ar indikation for adjuvant kemoterapi.

Data pekar pa att axillutrymning inte paverkar
6verlevnaden [33], varfér rekommendationen i dag
ar att endast gora biopsi av portvaktskorteln vid fo-
rekomst av mikrometastaser. Vid begransat fynd av
makrometastaser har en amerikansk randomiserad
studie visat mycket goda resultat 4ven nér axillen inte
utrymts [34]. Denna studie har dock kritiserats for att
man inte lyckades na malet for inklusion, for att in-
kluderade patienter var starkt selekterade och for att
styrkan var alltfor lag. I dag genomfors en internatio-
nell randomiserad studie (SENOMAC), som leds fran
Sverige, dar patienter med 1-2 metastaser i portvakts-
korteln lottas till axillutrymning eller ingen axillut-
rymning. Studien ska inkludera 3700 patienter un-
der 6-7 ars tid och svara pa frigan om enbart biopsi
av portvaktskorteln racker som kirurgisk behandling
dven vid makrometastaser i axillen. Fér patienter med
fler &n 2 makrometastaser &r det fortfarande alterna-
tivet axillutrymning som géller.

Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
Citera som: Lakartidningen. 2017;114:EDWR
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