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Sentinel node (SN)-metoden bygger pa den antagelse, at lymfe-
dreenagen fra mamma til aksillen foregér i en bestemt raekke-
folge og via bestemte lymfebaner.

SN er de(n) forste lymfeknude(r), der modtager lymfe fra
mamma. Lymfogen spredning af tumorceller fra mammatu-
morer gar derfor med storst sandsynlighed til SN. SN-meto-
den er accepteret som standard til stadieinddeling af aksillen
ved behandling af cancer mammae. Er der ikke metastaser til
sentinelle lymfeknuder i aksillen, er der med stor sandsynlig-
hed ikke metastaser til de ovrige lymfeknuder i aksillen. Pa-
tienterne kan herved undga fjernelse af aksillymfeknuderne
og den risiko for komplikationer, der er forbundet hermed.

Udveelgelse af patienter til sentinel node-biopsi
SN-metoden er forbeholdt de brystkreftpatienter, der ikke
preoperativt har fiet pavist metastaser til aksillen.

Preeoperativt ber alle patienter ud over klinisk underse-
gelse have foretaget ultralydskanning af aksillen [1]. Pavises
der suspekte lymfeknuder, ber disse verificeres ved finnals-
biopsi. Kun biopsiverificerede metastaser er kontraindikation
mod SN-metoden, om end forsigtighed ber udvises i visse til-
feelde. En biopsi uden tumorceller fra suspekte lymfeknuder
udelukker sdledes ikke, at der foretages SN.

I starten af SN-zraen var metoden forbeholdt patienter
med sma unifokale mammatumorer. Undersegelser af mam-
mas lymfedranage viser en alt overvejende fzlles dreenage
fra hele mamma til samme aksillzere lymfeknuder. Lymfe fra
mamma draeneres forst centralt til et lymfeplexus subareolert
og herfra videre til aksillen via nogle fa storre lymfekar, der er
beliggende i det ovre laterale kvadrant. Dette forhold peger
pa, at metoden principielt ikke har andre kontraindikationer
end praoperativt paviste lymfeknudemetastaser[2]. En tidli-
gere excisionsbiopsi kompromitterer ikke detektionsraten
eller falsk negativ-raten. Der rades dog til omtanke ved biop-
sier i det ovre laterale kvadrant, hvor de store lymfekar til ak-
sillen er beliggende, pga. risikoen for at disse er leederede. SN-
biopsi ber sdledes overvejes i forbindelse med excisionsbiopsi
ved suspekte lzesioner i det ovre laterale kvadrant [2, 3]. Multi-
fokale og multicentriske mammatumorer er teoretisk ingen
kontraindikation, men egentlige valideringsstudier har ikke
givet nogle specifikke konklusioner. Der er i regi af Danish

Breast Cancer Cooperative Group (DBCG) ivaerksat et storre
studie af metodens egnethed hos disse patienter.

SN-Dbiopsi ber foretages inden evt. neoadjuverende terapi,
idet denne kan frygtes at medfere en hojere frekvens af falsk
negative SN. Ved tumordannende duktalt carcinoma in situ
og udbredte lzesioner, som nedvendigger mastektomi, ber
patienten tilbydes SN pga. stor risiko for invasiv cancer [4].

Tekniske aspekter, herunder injektionssteder, leeringskurve
og lymfeskintigrafi

SN lokaliseres ved hjzlp af injektion af et radioaktivt meerket
(Tc99) kolloid og et blt farvestof, idet brug af to tracere giver
bedre detektionsrater (Figur 1). Lymfeskintigrafi er kun ned-
vendig, hvis man ensker at detektere ekstraaksillaere SN.
Radioaktive SN lokaliseres peroperativt med en handholdt
gammaprobe. En peroperativt fundet klinisk suspekt lymfe-
knude uanset radioaktivitet og bla farvning er ogsa at regne
for en SN og skal fjernes, idet store tumorinfiltrater i en lym-
feknude kan hindre optagelse af traceren. Injektion af tracere
overfladisk (intradermalt, subdermalt og subareolert) giver
hojere detektionsrater end ved dybere injektion i mamma-
parenkymet. Ved overfladisk tracerinjektion sker der en tid-
ligere og kraftigere opladning i SN. Det giver mulighed for
sammedagsprocedure, og det gor detektionen hurtigere og
nemmere, hvilket specielt kan vare en fordel for mindre tree-
nede kirurger. Ved brug af overfladiske injektionssteder ser
man stort set ingen opladning i de parasternale lymfeknuder.
Metastaser til parasternale lymfeknuder giver kun i meget fa
tilflde anledning til ndring i behandlingen og stadieindde-
lingen. Derfor anbefales det, at disse lymfeknuder kun efter-

Figur 1. Sentinel-lymfeknude med mikrometastase (cytokeratinimmunfarvning
med AE1/AE3 DAKO).
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spores i forbindelse med videnskabelige undersogelser [3].
SN-Dbiopsi krever oplering og er forbundet med en leengere
leerekurve for at opna en hej detektionsrate. Det anbefales, at
yngre kirurger opleres ved mindst 20 superviserede SN- pro-
cedurer, og kirurger bere foretage mindst 5-6 procedurer pr.
maned for at vedligeholde kompetencen [5].

Histologisk undersggelse

Den optimale méde at undersege SN pa histologisk er stadig
kontroversiel [6].  DBCG-regi anbefales det, at s snart SN er
fjernet kirurgisk, deler patologen lymfeknuden i 2 mm tykke
skiver, hvorpa der foretages frysesnit og trinskaering. Optimalt
foretages immunfarvning for bredspektret cytokeratin pa
frysesnit. Pavises der metastaser i SN foretages der aksilrom-
ning umiddelbart. Ved efterfolgende undersogelse af lymfe-
knuden pa parafinsnit pavises der metastaser hos yderligere
8-25% af de patienter, der har faet foretaget SN-biopsi. Spe-
cielt i tilfzelde af lobulzert karcinom ses der flere sent positive
sentinelle lymfeknuder, da tumorcellerne er vanskelige at pa-
vise i heematoxylin-eosin farvning. I alt har ca. 30% af de pa-
tienter, der far foretaget sentinel node-biopsi, metastaser.

Ved den mere detaljerede histopatologiske undersogelse
af SN afsleres der flere patienter med metastaser, vaesentligst
i form af mikrometastaser (Figur 2). Mikrometastaser er meta-
staser, der er mindre end 2 mm. De kan yderligere opdeles i
enkeltcelleinfiltrationer <0,2 mm eller ti tumorceller og i
mikrometastaser pa 0,2-2 mm eller 100 tumorceller. TNM-
systemet, der bruges til klassificering af tumorstadie ((tumour),
lymfeknudestatus (#0dal), fjernmetastaser)) blev i 2003 revide-
ret, sdledes at metastaser, der er mindre end 0,2 mm, skal an-
gives som pNO(i), og metastaser pa 0,2-2 mm skal angives som
pN1mi(+).

Polymerasekaedereaktion (PCR) er en meget sensitiv
metode, med hvilken man kan pavise metastaser, som ikke er

Figur 2. Sentinel bla-
farvet lymfeknude med
afferente lymfekar.
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pavist ved immunhistokemi. Metoden anvendes ikke klinisk,
og det er uvist, om det har nogen biologisk eller klinisk signi-
fikans at pavise metastaser ved PCR-metoden.

I retrospektive studier har man pévist, at patienter med
mikrometastaser har en bedre prognose end patienter med
makrometastaser har, men dérligere end patienter uden meta-
staser har [7]. Der er uenighed om betydningen af metastaser i
form af enkeltcelleinfiltrationer. Internationalt er der ikke
konsensus om behandlingen af patienter med mikrometasta-
ser. I Danmark anbefales det at foretage aksildissektion hos
patienter med mikrometastaser. Pavisningen af mikrometa-
staser giver ikke indikation for strilebehandling. Er mikro-
metastaserne pa 0,2-2 mm gives der adjuverende medicinsk
behandling. Enkeltcellemetastaser behandles ikke medicinsk.
Det er i fremtiden nedvendigt at foretage et prospektivt studie
mhp. at vurdere prognose og konsekvenser af de to typer
mikrometastaser.

Morbiditet efter sentinel node-operation

Det veesentligste argument for indferelsen af SN-metoden
var ensket om at mindske armmorbiditeten hos de patienter,
der ikke har spredning til lymfeknuderne pa operationstids-
punktet. Komplikationer i forbindelse med fjernelse af lymfe-
knuder i aksillen er velkendte og kan vere i form af bl.a. be-
vaegeindskraenkninger i skulderen, sensibilitetsforstyrrelser
medialt og posteriort pd overarmen, strengdannelse og lymf-
odem [8]. Specielt bliver hyppigheden af sensibilitetsforstyr-
relser og smerter mindre efter SN, hvorimod der ikke har
kunnet pévises en effekt pa skulderbevagelighed eller malin-
ger af armvolumen. Subjektivt har signifikant faerre patienter
folelsen af en haevet arm efter SN end efter aksildissektion.
Der foreligger kun to randomiserede studier af armmorbidite-
ten efter SN-operation vs. aksildissektion, hvorimod der er
publiceret flere ikkerandomiserede undersogelser. Opfolg-
ningstiden i studier af armmorbiditeten i forbindelse med SN
er kort - typisk 12-18 maneder.

Recidiv

I valideringsstudier af SN-lymfeknudebiopsi med efterfol-
gende fjernelse af aksilleere lymfeknuder har man pavist, at
der er op til 5-10% falsk negative-resultater. Teoretisk skulle
disse patienter have oget risiko for at fa et lymfeknuderecidiv.
Undersogelser tyder p3, at recidivraten i aksillen efter SN er
pa niveau med recidivraten efter fuld aksildissektion og for-
mentlig lavere [9]. Kendetegnende for de publicerede under-
sogelser omhandlende lymfeknuderecidiv er, at undersegel-
serne er sma og at opfelgningstiden er begranset. Storre
undersogelser med lengere opfelgningstid afventes.

Mortalitet

Der er kun publiceret yderst fa resultater om mortalitet efter
SN-operation. P4 nuvzerende tidspunkt kendes langtidsover-
levelsen hos brystkraftpatienter, der er opereret med sentinel
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node-metoden, ikke. De yderst sparsomme data, der forelig-
ger, tyder p4, at den sygdomsspecifikke overlevelse er sam-
menlignelig med fundene i tidligere publicerede undersogel-
ser af denne overlevelse.

Da SN undersoges mere detaljeret, finder man flere patien-
ter med metastaser. Dette vil resultere i sakaldt stage migration,
der blev beskrevet af Feinstein [10]. Den stadiespecifikke over-
levelse vil bedres for savel patienter uden metastaser som for
patienter med metastaser, men den samlede overlevelse vil
ikke bedres. Populationsbaserede studier tyder pa, at 10-15%
flere patienter bliver #p-staged som folge af SN-biopsi. Ved
sammenligninger af mortalitet hos SN-opererede ma man
saledes gore sig klart, om den histopatologiske undersogelse
af kontrolgruppens lymfeknuder er sammenlignelig med
undersogelsen af SN-gruppen.
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Behandling af cancer mammae (CM) er multidisciplinzer og
bestar af en lokoregionar behandling, som omfatter kirurgi
og stralebehandling, og en systemisk behandling med leege-
midler, der har cytotoksisk, endokrin eller mere direkte
molekyleer malrettet virkning.

Frem til omkring 1980 blev strdlebehandling givet rutine-
massigt efter operation for CM. Da der imidlertid ikke var
pavist en overlevelsesgevinst ved at give strilebehandling, og
da der var mere tiltro til de lovende resultater af adjuverende
kemoterapi, opherte man i mange lande med at give strile-
behandling. I Danmark gennemforte Danish Breast Cancer
Cooperative Group (DBCG) to randomiserede undersogelser
af postoperativ stralebehandling. Resultaterne forela sidst i
1990’erne [1, 2] og var banebrydende, idet de viste en klar
overlevelsesgevinst blandt de patienter, der fik stralebehand-
ling, sammenlignet med dem, der ikke fik stralebehandling.

Antallet af CM- patienter, der ber have postoperativ strale-
behandling, er konstant stigende bade pa grund af den sti-
gende incidens og stigende anvendelse af brystbevarende
behandling som felge af indferelse af screeningsprogrammer.
Séledes fik i alt 2.000 kvinder med CM stralebehandling i
2006, heraf en tredjedel efter mastektomi og to tredjedele
efter lumpektomi.

Effekten af stralebehandling er veldokumenteret. Der er
udfort talrige randomiserede forseg bade efter mastektomi og
brystbevarende operation, hvor man har sammenlignet resul-
taterne med og uden postoperativ stralebehandling. I en
samlet overview- analyse udfert af Early Breast Cancer Trialist
Collaborative Group (EBCTCG) [3] er der klar evidens for, at
strdlebehandling reducerer risikoen for lokalt recidiv med
omkring 70%. Tilsvarende ses der en absolut reduktion i
dodeligheden af CM pa 5% efter 15 ar. Dette kan omszettes til,
at man kan undga et dedsfald af CM hver gang fire lokale
recidiver forhindres af strilebehandlingen [3].

Stralebehandling efter lumpektomi

Siden 1989 har brystbevarende behandling veeret en stan-
dardbehandling i Danmark. Evidensen for denne behandling
stammer fra flere randomiserede undersogelser [3], hvor det



