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乳腺癌前哨淋巴结活检的研究进展
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　　摘要：乳腺癌前哨淋巴结（ＳＬＮ）活检被认为是决定是否行腋窝淋巴结清扫术的潜在手段。多年研究
表明，ＳＬＮ活检能较准确地评估早期乳腺癌患者的腋窝淋巴结情况，其近期疗效与腋窝淋巴结清扫术相

当。笔者主要对近年乳腺癌 ＳＬＮ活检的研究进展作一综述。
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　　乳腺癌前哨淋巴结（ｓｅｎｔｉｎｅｌｌｙｍｐｈ

ｎｏｄｅ，ＳＬＮ）活检是近代乳腺癌外科治

疗 的 两 大 进 展 之 一。 自 １９９３ 年

Ｋｒａｇ［１］首次报道乳腺癌 ＳＬＮ活检的临

床意义以来，经过 １０多年的探索和实

践，乳腺癌 ＳＬＮ活检技术日趋成熟，并

有可能成为乳腺癌外科诊疗的常规方

法。本文主要就乳腺癌 ＳＬＮ活检的新

动态作一综述。

１　前哨淋巴结的概念及其临
床意义

前哨淋巴结的概念由 Ｃａｂａｎａｓ［２］在

１９７７年首次提出，是指原发肿瘤区域

淋巴结引流的第一个淋巴结，是预测

该肿瘤区域淋巴结转移状况的重要指

标。

从临床角度看，腋窝淋巴结清扫

主要有两方面意义：一是评估腋窝淋

巴结转移情况，以便对乳腺癌进行分

期，制定诊疗计划；二是控制腋窝肿瘤

复发。随着诊断技术的不断提高和防

癌意识的增强，越来越多的乳腺癌患

者获得早期诊断，其中至少有 ２／３的

早期患者并无腋窝淋巴结转移。对于
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这部分患者，腋窝淋巴结清扫术不但

不能使其获益，而且术后发生的患侧

上肢麻木、疼痛、淋巴水肿、功能障碍

等并发症会不同程度地影响患者的生

活质量，并可能为此花费更多医疗费

用。那么有没有一种确实可靠的预测

方法可用于判断是否需行腋窝淋巴结

清扫术？乳腺癌 ＳＬＮ活检成为最具希

望的方法。Ｖｅｒｏｎｅｓｉ等［３］的 随 机对照

研 究 显 示，ＳＬＮ 活 检 的 敏 感 性 为

９１．２％，特异性为 １００％，阴性预测值

为 ９５．４％。经 过 平 均 ４２个 月 的 随

访，１６７个 ＳＬＮ阴性而没有行腋窝淋

巴结清扫术的患者无 １例出现腋窝转

移，腋窝淋巴结清扫组和单纯 ＳＬＮ活

检组的总生存率及乳腺癌相关事件的

累积频率无统计学差异。Ｒｅｉｔｓａｍｅｒ［４］

的研究也得出类似的结果。他们认为

对于早期乳腺癌患者，ＳＬＮ活检是预

测腋窝淋巴结转移状况的可靠手段，

其中 ＳＬＮ阴性而未行腋窝淋巴结清扫

者的近期疗效与行腋窝淋巴结清扫术

相当。

２　乳腺癌前哨淋巴结活检的

研究热点

乳腺 癌 ＳＬＮ活 检 是 一 项 包 括 外

科、核医学科、病理科在内的多学科共

同合作的技术。目前研究的热点主要

集中在示踪技术、病理检验和适应证

等方面。

２．１　示踪技术

应用于乳腺癌 ＳＬＮ活检的示踪技

术主要有核素示踪和染料示踪。前者

所用的示踪剂多为９９ｍＴｃ标记的硫胶

体。经过术前淋巴闪烁扫描和术中 γ

探头探测 ２次定位，ＳＬＮ活检的成功

率一般在 ９４％ ～９７％［５～９］。这 一技

术不仅能探测腋窝淋巴结，而且可探

测锁骨上淋巴结和内乳淋巴结，有利

于检出跳跃转移以及向内乳淋巴结转

移的癌肿的前哨淋巴结。但该技术所

需仪器设备及费用较为昂贵，且有潜

在的放射危害。染料示踪主要以淋巴

蓝或亚甲蓝为示踪剂，在直视下寻找

着色淋巴结，无需特殊的探测设备，医

疗 费 用 较 低，不 存 在 放 射 性 危

害［１０～１２］。然而，由于一般情况下临床

医师仅探查患侧腋窝区，而不探查内

乳淋巴结及锁骨上淋巴结，探查范围

比较局限，且缺少量化指标，容易产生

主观判断误差，故在一定程度上影响

ＳＬＮ活检的成功率［１３］。也有学者［１４］

采用活性碳等其他示踪剂作研究，成

功率也可达 ８６．８％，但相关技术尚不

成熟。目前，越来越多的研究者联合

应用核素示踪和染料示踪技术，以求

进一步 提 高 乳 腺 癌 ＳＬＮ活 检 的 成 功

率［１５～１８］。

２．２　病理检验

病理检验是 ＳＬＮ活检过程中最重
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要的步骤之一，其结果直接影响病情

的分级、分期、治疗计划的制定以及对

预后的判断。多年来，淋巴结微转移

（即转移灶最大径 ≤２ｍｍ）的检测及

其临床意义的研究一直是学者们讨论

的热点，对乳腺癌 ＳＬＮ微转移的检测

也成为 ＳＬＮ活检的研究重点。

多项研究显示，采用常规术中冷

冻病理检验技术，ＳＬＮ活检的假阴性

率高达 １０％ ～３０％［１９］。其中对微转

移的漏检率高是导致假阴性率居高不

下的重要原因。Ｍｅｎｅｓ等［２０］的研究表

明，常规术中冷冻技术对直径 ＞２ｍｍ

转移灶的敏感性为 ８３％，而对包括微

转移灶在内的所有转移灶的敏感性仅

为 ６４％。Ｗａｄａ等［１９］回 顾 了 ５６９例

ＳＬＮ活检 病 例，其 中 Ｔ１ｂ，Ｔ１ｃ和 Ｔ２

肿瘤 ＳＬＮ 活 检 的 假 阴 性 率 分 别 为

３３％，１９％和 １４％。因此认为肿瘤越

小，常规的冷冻技术越难以检出微转

移灶。常规的苏木精 －伊红（ｈｅｍａｔｏｘ

ｙｌｉｎｅｏｓｉｎ，ＨＥ）染色法和印片细胞学

ＨＥ染色法对微转移灶的检验结果也

不甚理想［１９，２１］。为 提高对微转移的

敏感性，研究者们尝试了多种方法，包

括连续切片、多层切片、免疫组织化学

染色 法 （ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ，ＩＨＣ）、反

转录多聚酶链反应等，其中连续切片

ＨＥ染色法和 ＩＨＣ是应用比较广泛的

方法［２２］。连续切片 ＨＥ染色法的优点

是对整个淋巴结或淋巴结多个层面作

连续分析，能获得比较完整的病理资

料，对微转移有较高的检出率，可将淋

巴 结 转 移 的 检 出 率 提 高 ７％ ～

３３％［２２，２３］。尽管与传统的冷冻技术

和常规 ＨＥ染色法相比，这一技术需

要消耗较多的人力、物力和财力，但对

于数量不多的 ＳＬＮ来说，并不增加太

多工作量和医疗费用。ＩＨＣ是针对乳

腺癌细胞中常见的突变蛋白，以其单

克隆抗体与突变蛋白结合达到检测目

的。用于乳腺癌 ＳＬＮ活检单克隆抗体

主要有细胞角蛋白抗体和上皮膜抗原

抗体等。ＩＨＣ敏感性高，但缺乏肿瘤

特异性，有一定假阳性率。

淋巴结微转移的临床意义一直存

在较大争议。曾有比较大规模的临床

研究显示腋窝淋巴结微转移者的 ５年

无瘤生存率和总生存率低于无淋巴结

转移者［２４］，而乳腺癌前哨淋巴结微转

移对预后的影响尚在研究之中。

２．３　适应证和禁忌证

目前乳腺癌 ＳＬＮ活检主要应用于

肿瘤最大径≤３ｃｍ、临床检查无腋窝

淋巴结转移的早期乳腺癌患者，而妊

娠、有患侧腋窝和 ／或乳房手术史、放

疗史的均 为 乳 腺 癌 ＳＬＮ活 检 的 禁 忌

证［２５，２６］。

一般来说，肿瘤越大，侵犯淋巴系

统的机率越大，易造成局部淋巴回流

不畅甚至阻塞，淋巴回流途径改变。

这样，手术所得淋巴结常常不是真正

意义上的 ＳＬＮ，增加 ＳＬＮ活检的假阴

性率，故 ＳＬＮ活检较少用于肿瘤大于

３ｃｍ的乳腺癌患者。不过有学者对此

持不同看法。Ｒｅｉｔｓａｍｅｒ等［２７］试将 ＳＬＮ

活检应用于经过新辅助化疗的 ＩＩ期或

ＩＩＩ期乳腺癌患者，结果 ＳＬＮ活检成功

率为 ８６．７％，假阴性率仅为 ６．７％。

传统观念认为，多中心或多小叶原发

癌由于其淋巴回流途径复杂多样，可

能影响 ＳＬＮ活检的成功率和准确率，

不 适 合 ＳＬＮ 活 检。 近 年 也 有 研

究［２８，２９］提示乳腺癌 ＳＬＮ活检同样适

用于这部分乳腺癌患者。但由于这些

研究样本量较小，其结果还需要更大

规模的临床随机对照研究予以验证。

乳腺癌 ＳＬＮ活检，理想的效果应

是：（１）活检成功率在 ９５％以上；（２）

假阴性率在 ５％以下；（３）ＳＬＮ阴性而

未行腋窝淋巴结清扫患者的近期及远

期疗效优于或与腋窝淋巴结清扫术相

当。目前这一技术尚存在一些问题，

主要有：（１）对适应证和禁忌证仍有

争议；（２）尚无一个权威性的病理操

作指南；（３）ＳＬＮ阴性而未行腋窝淋

巴结清扫患者的远期疗效尚未明确。

但当前的研究结果发现早期乳腺癌仅

行 ＳＬＮ活检术后患者并发症少，该技

术可以比较准确地评估腋窝淋巴结状

况，ＳＬＮ阴性而未行腋窝淋巴结清扫

患者的近期疗效与腋窝淋巴结清扫术

相当，表明 ＳＬＮ活检是一项安全有效

的诊疗方法。
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