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乳腺癌前哨淋巴结活检存在的几个问题

贺青卿 综述　姜军 审校

（第三军医大学附属西南医院 乳腺疾病中心，重庆 ４０００３８）

　　摘要：前哨淋巴结活检（ＳＬＮＢ）在乳腺外科已被广泛应用，但仍有一些问题存在争议，如示踪剂的选
择、示踪剂注射的最佳部位、如何评价淋巴闪烁显像、腋窝外前哨淋巴结（ＳＬＮ）特别是内乳 ＳＬＮ的意义、
ＳＬＮ微转移的检测及其意义、ＳＬＮＢ对导管原位癌患者的意义、新辅助化疗对 ＳＬＮＢ的影响以及腋窝淋巴结
清扫的价值等问题。笔者对乳腺癌 ＳＬＮＢ的现状和当前存在的问题进行综述，希望有助于规范该技术并促
进其病例选择的一致性。
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　　前哨淋巴结（ＳＬＮ）的概念引入乳

腺癌治疗仅 １２年，由于其能准确地预

测腋窝淋巴结转移状态［１，２］，故 前哨

淋巴结活检（ＳＬＮＢ）已经成为比较公

认的判断腋窝淋巴结转移状况 的 术

式，可能替代传统的腋窝淋巴结清扫

术（ＡＬＮＤ），是继保乳手术之后乳腺外

科的又一大进展。但其具体技术方法

和操作标准仍不统一，笔者对当前乳

腺癌 ＳＬＮＢ存在争议的几个方面作一

综述。

１　ＳＬＮＢ的技术方法

１．１　示踪剂的选择

１９９３年 Ｋｒａｇ等最早把 ＳＬＮＢ引入

乳腺癌的治疗，当时使用的放射性示

踪剂成功率为 ８２％。１年后有人只用

蓝色染料行乳腺癌 ＳＬＮＢ，其成功率为

６６％。Ｄｅｒｏｓｓｉｓ等［３］分 析 ２０００例 乳

腺癌 ＳＬＮＢ的前 ５００例和最后 ５００例，

发现单用染料法行 ＳＬＮＢ两者无明显
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差别（８９％∶９０％），而放射性示踪剂

确 认 ＳＬＮ 的 成 功 率 从 ８８％ 提 高 到

９８％。他们认为两种方法联合可提高

ＳＬＮＢ的检出率。然而何种放射性示踪

剂为最好并无一致的标准。示踪剂对

ＳＬＮＢ的影响至关重要，因为不同示踪

剂的分子颗粒大小不一，而且还存在

剂量和体积大小的问题。放射性核素

欧洲多用９９ｍＴｃＮａｎｃｏｌｌｏｉｄ和９９ｍＴｃｒｈｅｎｉ

ｕｍ ｃｏｌｌｏｉｄ；美 国 多 用９９ｍ Ｔｃ ｓｕｌｆｕｒ，

ｃｏｌｌｏｉｄ；日本多用９９ｍＴｃｔｉｎｃｏｌｌｏｉｄ，９９ｍＴｃ

ａｌｂｕｍｉｎ和 ９９ｍＴｃｐｈｙｔａｔｅ；国内多用９９ｍＴｃ

ｓｕｌｆｕｒｃｏｌｌｏｉｄ。剂量 有 用 ３７６ＭＢｑ甚 至

５６４ＭＢｑ。Ｇｉｌｄｙ等［４］推 荐 术 前 １ｄ用

９４ＭＢｑ９９ｍＴｃ硫胶体能获得理想的淋

巴显像，对 ＳＬＮ能准确定位。蓝色染

料国外用专利兰、淋巴蓝或异硫蓝等，

国内多用亚甲蓝［５］。亚甲蓝染色定位

ＳＬＮ优于专利蓝或异硫蓝，过敏反应少

见［６，７］。理想的放射性核素应是半衰

期短、易重复，放射性小、无损人体。

载体颗粒直径应为 １０ｎｍ～５０ｎｍ，小于

４ｎｍ时，易吸收入血，大于 ５０ｎｍ时不

易被淋巴吸收，滞留于注射部位，产生

放射性损伤。因此需要探讨新型淋巴

染料用于 ＳＬＮＢ。

１．２　示踪剂的注射部位

早期研究认为，将示踪剂注射于肿

瘤周围组织的实质内能反映肿瘤淋巴

引流的真实情况。但对外上象限的肿

瘤，肿瘤周围注射使得本底增高，影响

γ探测仪探测腋窝 ＳＬＮ的准确性。淋

巴引流有一定的局域性，距离肿瘤较

远的部位注射示踪剂显示的 ＳＬＮ可能

不是肿瘤首先引流的淋巴结。尽管乳

腺和皮肤之间存在丰富的交 通 淋 巴

管，皮下淋巴管较乳腺实质淋巴管更

丰富，但皮下、乳晕下给药和肿瘤周围

乳腺实质给药，除个别报告外均未达

到完全的一致性［８］。有报告［９］对 ３６

例早期乳腺癌患者先后分别采用肿瘤

周围（术前 １～８ｄ）和皮下（手术当天）

不同途径给药，仅有 １９例的淋巴引流

途径一致。皮下或乳晕下注射示踪剂

是确认腋窝 ＳＬＮ的有效方法［１０］，但很

少能显示乳腺实质深部的引流淋巴管

和内乳 ＳＬＮ、锁骨下和乳腺内的 ＳＬＮ。

鉴别内乳 ＳＬＮ，当前推荐的方法是

肿瘤周围注射放射性核素而在乳晕下

或皮下注射蓝色染料两种方法联合。

如只鉴别腋窝 ＳＬＮ，最佳的注射方法是

肿瘤周围注射蓝色染料而把放射性示

踪剂注射到瘤体表面皮下或同一象限

乳晕下。如果肿瘤在外上象限或肿瘤

不能被触及者，乳晕下注射法是较佳

的选择，核素法和蓝色染料法相结合

是最近被推荐的方法，能降低假阴性

率，尤其对初学者更合适［１１］。

１．３　术前淋巴显像的价值

术前淋巴显像是为了更直观、更清

楚地确 定 ＳＬＮ位 置。多 中 心 联 合 对

８０５例乳腺癌进行的研究显示，术前是

否行淋巴显像对 ＳＬＮ的检出率和假阴

性率无明显影响［１２］。但有人认为淋巴
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显像能显示整个淋巴引流模式，是确

定 ＳＬＮ最有效的方法，可以发现腋窝

外 ＳＬＮ，如内乳 ＳＬＮ，为个体化治疗提

供了依据。术前淋巴显像发现 １１％ ～

３５％的 ＳＬＮ位于内乳淋巴链，而手持 γ

探测仪仅发现 ４．３％（ｎ＝４５５）的内

乳 ＳＬＮ。淋巴显像联合其他技术能提

高 ＳＬＮ的 检 出 率，使 假 阴 性 率 小 于

５％。ＡＬＭＡＮＡＣＴｒｉａｌｉｓｔｓＧｒｏｕｐ２００５年

的结果显示，８２３例乳腺癌中 ５９３例术

前淋巴显像，其内乳淋巴结显像率为

９％。淋巴显像组 ＳＬＮＢ成功率（９８％）

显著高于未显像组（９０％）。术前淋巴

显像能缩短学习曲线，能提高肥胖和

年龄较大的病例的活检成功率。然而

淋巴 显 像 花 费 时 间 较 长 且 增 加 费

用［１３］。有时存在 ２个原发病灶来源的

淋巴通路，２条均是直接路径，可达到

２枚不同的淋巴结。术前淋巴显像能

为 ＳＬＮＢ提供直观的、更全面的临床资

料［１４］。

１．４　内乳 ＳＬＮＢ

Ｃｒａｎｅｎｂｒｏｅｋ等［１５］对 ６０００例乳腺

癌患者的随访表明，乳腺癌原发病灶

被清除后，内乳淋巴结转移灶是远处

转移的根源之一，内乳淋巴结转移状

态对乳腺癌的预后判断和腋窝淋巴结

转移同样重要。ＳＬＮＢ再次引起对内乳

淋巴结研究的兴趣。有研究［１６，１７］发现

内乳 ＳＬＮ的癌转移率并非人们预想的

那么高（仅为 ０％ ～４％）。然而 Ｖｅｒｏｎ

ｅｓｉ等［１８］发现 Ｔ１且腋窝淋巴结无转移

的乳腺癌患者，其内乳淋巴结的转移

率为 ６％ ～１４％。Ｎｏｇｕｃｈｉ等［１９］发 现

５０例乳腺癌中 ９例存在内乳淋巴结转

移。尽管新的乳腺癌分期特别强调内

乳淋巴结的意义，目前内乳 ＳＬＮＢ仍处

于研究阶段。如何定位内乳 ＳＬＮ以及

探讨简便、创伤小的手术方法是研究

的重点［２０］。ＡＬＭＡＮＡＣＴｒｉａｌｉｓｔｓＧｒｏｕｐ报

告，淋巴显像热点位于内乳淋巴链者

为 ９％（ｎ＝７０７），内乳淋巴结转移率

为 １３％，只有内乳淋巴结转移而无腋

窝淋巴结转移的病例较少（６％）。文

献报告［２１］６９１例乳腺癌内乳淋巴结显

像 １５０例，其 内 乳 淋 巴 结 阳 性 者 ２２

例。在这种情况下不宜把内乳 ＳＬＮＢ

作为常规，但任何对内乳 ＳＬＮ的临床

研究都应该被鼓励［２２，２３］。

２　病理检查存在的问题

２．１　ＳＬＮ微转移

新的乳腺癌淋巴结分期把大于０．２

ｍｍ，小于或等于 ２ｍｍ的转移灶定为淋

巴结微转移（ｐＮ１ｍｉ）。其实假阴性的

主要原因是 ＳＬＮ微转移的存在。有试

验发现，常规方法诊断淋巴结阴性的

乳腺癌病例（ｎ＝７３６）有 ２０％存在微

转移［２４］。多数研究认为淋巴结微转移

是影响预后的重要因素，但 Ｉｇｏｒ等［２５］

对 １５０例接受腋窝 ＳＬＮＢ的早期乳腺

癌患者平均随访 ４２月，发现 ＳＬＮ微转

移不增加腋窝复发率，不增加远处转

移率。最近有假说认为 ＳＬＮ如存在一

个较大克隆（１０个细胞以上）癌细胞

将显著影响预后，单个癌细胞或较小

克隆（小于 １０个癌细胞）不影响预后。

美国病理医师学会和美国外科医师学

会认为，免疫组化检测 ＳＬＮ微转移不

能用于临床治疗的决策，可用于临床

研究。当 ＨＥ染色发现可疑的癌转移

时，应行免疫组化检测。ＳＬＮ微转移的

意义仍有待进一步研究。

２．２　ＳＬＮＢ的假阴性率

术中冷冻切片或印片细胞学检查

ＳＬＮ阴性者，术后最终 ＨＥ染色仍能发

现有淋巴结转移。这不是 ＳＬＮＢ技术

的失败，而是冷冻切片和印片细胞学

的缺陷所致。实践中发现 ３８％ ～６７％

的阳性淋巴结只存在于 ＳＬＮ。有人检

测 ＳＬＮ阳性患者的非 ＳＬＮ发现，Ｔ１非

ＳＬＮ的转移率很低，认为 Ｔ１且 ＳＬＮ只

存在微转移的病例，仅行 ＳＬＮＢ已足

够。而 Ｖｉａｌｅ等报道有 ＳＬＮ微转移的

Ｔ１患者非 ＳＬＮ转移率为 ２２％，Ｔ２患

者的非 ＳＬＮ转移率是 ２４％［２６，２７］，故认

为 ＳＬＮＢ能否代替 ＡＬＮＤ仍值得研究。

３　ＳＬＮＢ的病例选择标准

３．１　导管原位癌与 ＳＬＮＢ

准确地说，乳腺导管原位癌不伴有

腋窝淋巴结转移。但导管原位癌原发

肿瘤局部存在的微小浸润常被忽略。

ＳＬＮＢ为全面仔细地分析这部分患者腋

窝 ＳＬＮ提 供 了 技 术 支 持。Ｋｌａｕｂｅｒ和

ＤｅＭｏｒｅ报道 ７６例高危导管原位癌进

行 了 ＳＬＮＢ，免 疫 组 化 检 测 发 现 ９例

ＳＬＮ有转移，７例 ＳＬＮ有微转移。Ｃｏｘ

等报道 １９５例导管原位癌中 ２６例 ＳＬＮ

存在转移，其中 ＨＥ染色发现 １３例，免

疫组化发现 １３例。最近有报告认为

对高危导管原位癌患者应进行 ＳＬＮＢ，

以提高淋巴结分期的准确性［２８］。

３．２　新辅助化疗和 ＳＬＮＢ

新辅助化疗可使局部进展期乳腺

癌降期，将不可手术的乳腺癌转为可

手术乳腺癌，甚至使部分患者获得保

乳手术的机会，但没有显著提高长期

生存率。新辅助化疗后多数患者的腋

窝淋巴结分期降低，腋窝淋巴结转移

灶获得控制。如行 ＳＬＮＢ，部分患者可

免除 ＡＬＮＤ［２９，３０］。

新辅助化疗使转移肿瘤坏死导致

淋巴引流途径的改变或中断，可能使

ＳＬＮＢ失败，即使成功也难以反映原发

肿瘤真实的淋巴引流途径。不同病例

腋窝淋巴结转移灶对化疗的反应存在

差别，因此认为化疗后的 ＳＬＮ状态不

能准确预测腋窝淋巴结状态。新辅助

化疗后 ＳＬＮＢ的准确率为 ８２％ ～９７％，

假阴 性 率 为 ０％ ～３３％。有 人 认 为

２％ ～５％的假阴性率是合理的、可接

受的，但目前一致同意的可接受的假

阴性率未被确认［３１］。不同报告存在相

反结论，也缺乏长期随访结果，新辅助

化疗后 ＳＬＮ阴性患者能否免除 ＡＬＮＤ

尚需进一步研究。

总之，由于乳腺癌 ＳＬＮＢ的准确性

在同一患者可经过 ＡＬＮＤ获得证实，故

该术式在很短时间内即被应 用 于 临

床；患者对功能和美容的要求提高也

是促使 ＳＬＮＢ广泛开展的重要原 因。

在大的随机试验结果报告之前，ＳＬＮ阳

性的病例仍应行 ＡＬＮＤ；ＳＬＮ阴性者可

免除 ＡＬＮＤ，但必须进行必要的医患沟

通，由患者做出选择。

本文旨在有助于推荐临床上 ＳＬＮＢ

的一些“共识”，规范病例的选择标准

和手术操作。乳腺功能性淋巴引流规

律和乳腺癌淋巴引流规律的阐明将有

助于解决有争议的问题。
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ｄｏｃｒｉｎｅｔｈｅｒａｐｙ：ａｐｉｌｏｔｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｊ
ＳｕｒｇＯｎｃｏｌ，２００４，８５（２）：７７－
８１．

［３０］ ＳｃｈｗａｒｔｚＧＦ，ＭｅｌｔｚｅｒＡＪ．Ａｃｃｕｒａｃｙｏｆ
ａｘｉｌｌａｒｙｓｅｎｔｉｎｅｌｌｙｍｐｈｎｏｄｅｂｉｏｐｓｙｆｏｌ
ｌｏｗｉｎｇｎｅｏａｄｊｕｖａｎｔ（ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ）ｃｈｅｍｏ
ｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆｔｈｅ ｂｒｅａｓｔ
［Ｊ］．ＴｈｅＢｒｅａｓｔ，２００３，９（５）：
３７４－３７９．

［３１］ＳｈｉｍａｚｕＫ，ＴａｍａｋｉＹ，ＴａｇｕｃｈｉＴ，ｅｔ
ａｌ．Ｓｅｎｔｉｎｅｌｌｙｍｐｈｎｏｄｅｂｉｏｐｓｙｕｓｉｎｇ
ｐｅｒｉａｒｅｏｌａｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆｒａｄｉｏｃｏｌｌｏｉｄｆｏｒ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｅｏａｄｊｕｖａｎｔｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ
ｔｒｅａｔｅｄｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，
２００４，１００（１２）：２５５５－２５６１．
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