Ny metod kan ge sakrare
stadieindelning vid brostcancer

Sentinel node-biopsi en mojlig vag att minska axillingreppets storlek

er, dvs riktad biopsi av den lymf-staser utan ocksa antalet positiva lymf £l BERGKVIST
ortel som forst dréanerar lymfankortlar har betydelse for prognosen [3,
frén brostet, ar en ny lovande metod fo4¢]. For lymfkortelnegativa patienter
att f4 information om metastasféreférsamras prognosen om fa kortlar un-
komst som kan leda till att axillingrep-dersoks [5], troligen beroende pa under-
pet kan minimeras for de patienter sordiagnostik och darmed underbehand-
har en negativ sentinel node. Dérigding. prognosen blir sdmre om farre an tio
nom kan upp till 60 procent av alla pati- Det ar alltsa viktigt att fa adekvat in-lymfkortlar tas bort [5].
enter med brostcancer besparas éormation om kortelstatus, och for det-
»onddig» axillutrymning, och slippa deta fordras att man opererar bort minst ett Sentinel node
besvar med armen som ofta blir foljdemiotal lymfkortlar for mikroskopisk un-  en vaktpost

Sntinel node-biopsi vid brostcan-Inte bara forekomst av lymfkértelmeta-  Forfattare

docent, 6verlakare, kirurgiska klini-
ken, Centrallasarettet, Vasteras.

av axillingreppet. Metoden haller pa attlersokning [5]. Sentinel node ar den lymfkortel i ax-
utvarderas i en stor svensk multicenter- illen som forst dranerar ett omrade av
studie. Biverkningar brostet. Lymfan fran tex en tumor i
Axillingreppet som sadant ar dockoréstet nar denna lymfkortel fore andra,

Axillutrymning standard forenat med biverkningar i form avoch tumérceller kan filtreras och vaxa

Axillutrymning gors idag standard- sensibilitetsstorningar, smartor, roreltill i denna innan de kommer vidare till
massigt vid operation av invasiv brostseinskrankning och i varsta fall lymf-andra koértlar. Tekniken att identifiera
cancer som har en diameter Gverstigaddem i armen. Biverkningarna okaisentinel node utvecklades for 20 ar se-
de 10 mm, och har bade terapeutiskaed postoperativ stralbehandling ockdan, men forst pa 1990-talet har den ta-
och diagnostiska implikationer. Féreimed axillingreppets storlek [6, 7]. Fre-gits upp igen, och da till att bérja med
komst av axillara lymfkortelmetastasekvensen armbesvar i olika studier varivid diagnostik av maligna melanom.
ar fortfarande den enskilt viktigasteerar mellan 2 och 60 procent! Fér de cBér maligna melanom har man klart vi-
prognostiska faktorn [1] och har ocks&0 procent av patienterna som har naat att sentinel node med hog sakerhet
betydelse for val av adjuvant behandgativa lymfkortlar innebar axillingrep- forutsager tillstandet i 6vriga lymfkort-
ling. pet en kraftig 6verbehandling. Icke indar [9].

| Sverige idag ges inte rutinmassigvasiva metoder (sdsom palpation, ult- Aven vid bréstcancer har flera studi-
systemisk adjuvant behandling tillraljud, mammografi) for att diagnosti-er visat att det finns en sentinel node,
lymfkortelnegativa patienter med sm&era lymfkortelmetastaser ar otillfor-och att den med ganska stor sakerhet
tumaorer och gynnsamma prognostiskétliga. predicerar Ovriga lymfkortlars status
faktorer. Sjalva axillingreppet minskar Sampling fran axillara koértlar har[10-17] (Tabell I).
risken for lokala aterfall i axillen [2].  fungeratikontrollerade studier [8], men

Huruvida aven overlevnaden paveredanska data talar starkt emot metoden i Tre identifieringsmetoder
kas av axillingreppet ar mer osékerklinisk praxis, eftersom man visat att Foridentifiering av sentinel node an-

vands idag i huvudsak tre metoder: en
isotopbaserad metod, en fargbaserad,

Tabell I. Studier av sentinel node vid brostcancer. eller oftast en kombination av dessa.
Preoperativt injiceras en radioaktiv iso-
ﬁ\qré%eildrﬁttiﬁigtgd ergdilili't\ll\tt Eglsgttivt top (°Tc nanokolloid) subkutant invid
Forfattare, Antal sentinel node, Sensitivitet, \e'arde, vargde, t“more” |“brostet _(_eller kring Sja_.|V_a tu-
ar patienter  procent procent procent procent ~ Moren. Darefter gérs en lymfskintigra-
fi, dar man ser lymfbanan och den fors-
Krag 1993 22 82 100 100 0 ta lymfkortel som isotopen fastnar i (Fi-
Guiliano 1994 174 66 88 94 11,9 gur 1). Man kan da konstatera om kor-
Albertini 1996 62 92 100 100 0 teln ligger i axillen eller parasternalt. |
Veronesi 1997 163 98 95 95 4,7 samband med operationen sprutas se-
Borgstein 1997 104 100 08 08 17 dan en bla farg (Patent Blue V) pa lik-
Guiliano 1997 107 93 100 100 0 nande séatt.
Reintigen 1997 174 160 97 99 2,6 Operationen inleds med att man med
Krag 1998 443 91 89 96 11,4 en handhallen prob letar efter ett omra-
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de i axillen med 6kasotopupptg som
tedken pa & dar fnns en sentinel node
Sedan lags ett lort hudsnitt oer detta
omrade Genom fosiktig dissektion
kan man ofta ideniiéra Hafargade
lymfbanor ot folja dessa till enl&far-
gad ymfkortel. Med poben \erifieras
att denna kel oksa innehalleradio-
aktivitet.

Den sa identierade koteln, som
kallas sentinel nodesénds till ptolo-
gen for mikoskopisk undestkning
som gbs med utinfargning ot im-
munhistolemi.

Tidigare studier

De flesta studier som pliberats hit
tills har antgjit att om sentinel node ar
frisk sa ar alla andrlymfkortlar i axil-
len oksa det. Hypotesen har testge-
nom dat man fost tagit ut sentinel node
och daefter opeerat bort resten @
lymfkortlarmna for jAmfoelse

Tabell | visar esultden ar de stosta
studiena, dar det imgéar & metoden
har hog sensititet. Speciiciteten ar
per deinition 100 pocent, eftesom en
positv sentinel node inrEir dt det
finns ymfkortelmetastaseDet neati-
va prediktiva vadet ligger mellan 95
och 100 pocent, medan emlskt nga-
tiv sentinel node har patfafs i mellan
0 odch 12 pocent.

Swvensk pilot-

och multicenterstudie

| Sverige har metoden tedtai en pi
lotstudie vid Centillasaettet i Vaster
as, Reionsjukhuset i QGabro, Hud
dinge sjukhus oe Sodesjukhuset i
Stokholm samt sjukhuset i S.
Véra resultd liknar de intenationella,
men vaa erfirenheter liksom andas,
talar for @t metoden har en daftiv in-
lamingskuva od bor inféas under
kontrollerade betinglser

For dt astadkmma denna datroll
har en sensk nulticentestudie stawet
dar ett tjugtal sjukhus kmmer & sam
arbeta for & utvaidera metoden. | stu
dien kommer péienter med en pale|
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Figur 1. Lymfskintigrafi som visar en
tydlig sentinel node i axillen efter 120
minuter; markerad med pil (bdrjar synas
efter 40 minuter, mitten). Den stérsta
aktiviteten noteras vid injektionsstallet i
brostet. Kroppskonturen har markerats
med ett koboltband.

bréstcancer dar axillutmning ar pla
nerad i samma seans som brostaper
nen dt inkludems.

ne kirurgens fomag dt hitta sentinel
node utan metoden som sadan.

Vi avser d samla ca 500 pianter
vilket kommer & ge 0ss gda mdjlighe
ter &t vadera om sentinel node-biopsi
pa ett sakit satt kan esatta ymfkortel-
utrymning for de ptienter som har en
negativ axill. Vi kommer o&sa dt f&
mojligheter & i viss man angker \ar-
for metoden inte furgyar ibdand relae-
rat till vissa tumor och paientkaakte
ristika. Som ett delmjekt skall vi o&-
sa titta pa just inl@ingskuwans bety
delse for esultaet.

Ar metoden framtiden

for brostkir urgin?

Nar rya lovande metoder lansses
uppstar latt en entusiasm. Manfgagor
kvarstar dok att beswara innan sentinel
node-biopsi kan acpteras somutinat
gad for stadieindelning vid bréstcan
cer. Metoden ar inte hundprocentigt
saler nar det gallertaklassifcera axik
len som ngativ avseende metastasésr
komst. Utymning & niva | och Il, som
ar utin idag, medfor dok att vi forbiser
2-3 pocent & paienter med axillmeta
staser i nid lll, sk »skip»-metastaser
[18].

Det pagar oksa en ntionell studie
dar pdienter med s@eningupptdda
tumorer som ar 10 mm eller mingli
diameteyoch som har gnnsamma -
gnostiska dktorer, ej axillutyms. Har
acceteras enisk at forbise axillmeta
staser i stdeksodningen 5—7 pocent.
Sentinel node-biopsi synes hadftwétt
ningar &t korrekt forutsag axillstaus i

Forst opeeras en sentinel node lipor mer &n 95 prcent & fallen.

sedan kmmer axillen #rymmas ut en
ligt gdllande utiner. De festa kiurger

Den optimala metoden fottadentr
fiera sentinel node ar anej deinierad

som skall delta i studien har fatt upplarDet forefaller som om endmbinaion

ning antingn via besodk hos de klirek
som lett pilotstudien elleremom & ga
nagn & de kuser som anainas utom
lands.

For dt delta i studien borar o en
forst ha gjotett tiotal opeationer for dt
kdnna & man beh&kar metoden. VvV
vill alltsd inte testa den enskildeerfar-

av farg och isotop @r bastesultd. Par-
tikelstoteken pa béaarkolloiden angs
ha viss betydelsestore patiklar fast
nar lattae an minde, men jamféande
studier saknas.

Den peopettiva lymfskintigrafins
betydelse har ifréapdts. Fodelen med
lymfskintigrafi &r identifering av sen
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tinel node-kdtlar som ligger utanfor
axillen. Saskilt vid medialt belagna tu-
morer i brdstet kan sentinel nodeday
retrostenalt och vara svar # hitta utan
hjalp av lymfskintigrafi. | enstakadill ar
den etrostenala ymfkdrteln den enda
positva noden, dec identifering a
denna kan medféren uppradeing a/
stadium ob en annan tillagsbehand
ling.

Det basta sattetttainjicera kolloid
och fag ar inte heller ddfierat, inte
heller optimal ma&ngden stor ariation
finns mellan olika studiemen deles
ta tycks anda fungra. Stikta jamfoel-
ser saknas.

Den pdologiska undesdkningn a
sentinel node g&rodksa pa olika satt.
Vi har i den senska studienalt &t bade
gbra wtinfagning med hentaxy-
lin—eosin eller an Gieson dtarvanda
immunhistolemisk metod Skalet till
detta ar & immunhistolemi bade ar
kénsligare an otinfargning od under
lattar for paologen dt hitta mikiometa
staser i sentinel nod®et tkar sanno
likt den diaynostiska pecisionen.

Forekomst & mikrometastaser inre
bar dt risken for aterdll ar lika stor som
den hos pienter med verta metastaser
[19]. Att leta mikometastaserutin-
massigt i 10-20 utgma ymfkortlar ar
dod ett stot och resuskraande arbe
te. Med sentinel node-tekrek kan pa
tologen koncentera sig pa enyimfkor-
tel.

Inter nationellt

samarbete for utvardering

Det finns saledes erad anm okan
dafaktorer. Inférandet & denna ga kir-
urgiska teknik maste darfor gis under
kontrollerade betinglser sa t vi kan

utvardera metoden pa ett optimalt satt.

Men om metoden hallerad den lear
kan det innbam &t de 60 pocent &
kvinnoma med gdiagnostisead brost
cancer som har engativ sentinel node
kan bespans ett stie axillingrepp, od
damed sannolikt dcsd fa betydligt
mindre besvar efter opationen.

1672

For pdienter med en positisentinel
node lommer &en i fortsattningn kir-
urgisk utrymning & axillen at vara
standad. Opestion ger tillaggsinfor-
mation om de 6viga lymfkortlara i ax
illen. Om det foéeligger ett massi en
gagemang & dessa féesprakar lera
vardprogram en mer aktiadjuant be
handling

Man kan dok tdnka sig # ersatta
kirurgin med stralbehandlingom san

nolikt ger samma mogjligheter till lokal

kontroll. Planeing for en euvnpeisk stu

die med ett sadant uppligpagay dar
alltsd pdenter med positi sentinel
node andomiseas till antinggn axill-

utrymning eller stralbehandlinggami

liga far adjuant systembehandlingor
sentinel node-rggtiva pdienter foetas
ingen ytteligare atgad mot axillen.
Adjuvant systembehandlingeg till de
paienter som har rggtiva prognostiska
faktorer i pimartumoren.

Det ar viktigt dt sentinel node-tekni
ken utvademas nggrant inom amen
for sddanaéntrollerade studigrodh for
att samla dea snbt ar ett intematio-
nellt samarbete n&dndigt.
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