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 D er axilläre Lymphknotenstatus ist
beim Mammakarzinom sowohl
hinsichtlich der Prognose  als auch
einer adjuvanten Therapie von ent-
scheidender Bedeutung. Um den

Vorhersagewert des Sentinel Lymph Node
(SLN) in bezug auf den axillären Lymph-
knotenstatus zu evaluieren, haben wir den
histologischen Befund des SLN dem der ge-
samten Axilla gegenübergestellt. Bei 76
Mammakarzinom-Patientinnen wurden nach
peritumoraler Injektion radioaktiv markier-
ter Albuminkolloidpartikel eine Lymphszin-
tigraphie und eine SLN-Biopsie durchge-
führt; anschließend erfolgte die konventio-
nelle Axilladissektion.

In 64/76 Fällen (84 %) konnte der SLN
intraoperativ eindeutig identifiziert wer-
den, wobei bei 63 Patientinnen (99 %) der
histologische Befund mit dem der Axilla
übereinstimmte. Ein falsch-negativer Be-
fund lag nur bei einer Patientin vor.

Nach Evaluierung des SLN-Konzepts in
größeren Studien kann davon ausgegangen
werden, daß die Anzahl der Axilladissek-
tionen im Rahmen des Staging beim Mam-
makarzinom deutlich reduziert werden kann,
wenn bei histologisch negativem SLN auf
die konventionelle Axilladissektion verzich-
tet wird.

Einleitung

Beim Mammakarzinom stellt der regio-
näre Lymphknotenstatus den wichtigsten
Prognosefaktor bezüglich des Überlebens
der Patienten dar [1]. Von einer im Rahmen
des Staging durchgeführten Axilladissek-
tion profitiert – bei einer beträchtlichen Mor-
bidität – nur ein kleinerer Anteil der Pati-
enten, da in ca. 60 % der Fälle keine axilläre
Lymphknotenmetastasierung vorliegt [2].

Basierend auf der Hypothese, daß ein
Karzinom zunächst zum ersten Lymphkno-
ten (LK) im Abstromgebiet (SLN) drainiert,
stellt dieser „Wächter“-LK die wahrschein-
lichste Lokalisation einer Metastasierung
dar [3], sodaß das axilläre Staging durch
ausschließliche Biopsie des SLN erfolgen
könnte.

In mehreren Studien in den USA und in
Europa konnte eindeutig belegt werden,
daß der SLN bei entsprechender Erfahrung
bei mehr als 90 % der Patienten lokalisier-
bar ist, und daß ein histologisch negativer
SLN eine tumorfreie Axilla mit einer Ge-
nauigkeit von über 95 % vorhersagt [4–6].

Patienten und Methoden

Um den prädiktiven Wert des SLN in be-
zug auf den axillären Lymphknotenstatus
zu evaluieren, wurden von 02/98 bis 03/99
bei 76 Patientinnen mit Mammakarzinom
eine Lymphszintigraphie und eine SLN-
Biopsie mit anschließender Axilladissek-
tion (Level I und II) durchgeführt.

Als Ausschlußkriterien galten multi-
zentrische Karzinome und klinisch suspek-
te LK in der Axilla.

Am Tag vor der Operation wurde 99m
Technetium (Tc) markiertes Humanalbumin
(02–10/98 Albures®, anschließend Nano-
coll®) peritumoral bzw. nach einer Exzi-
sionsbiopsie um das Operationsgebiet ap-
pliziert. Bei tastbaren Tumoren wurden
4 Depots à 0,5 ml mit einer Aktivität von je-
weils 75–100 µCi (2,8–3,7 MBq) injiziert, bei
nicht palpablen Karzinomen 1 × 300–400 µCi
(11–15 MBq) nach sonographischer Lokali-
sation. Zwei bis drei und 15–20 Stunden
post injectionem erfolgten zeitlimitierte
statische Szintigraphien der entsprechen-
den Thorakal- und Axillarregion (ap, late-
ral). Anschließend wurde die Hautstelle über
dem SLN markiert. Intraoperativ wurde(n)
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der (die) SLN(s) mittels Gamma-Sonde (C-
Trak®) lokalisiert und exstirpiert. Sodann
erfolgte die Dissektion der Axilla.

Der histologische Befund des SLN wurde
mit dem der Restaxilla korreliert.

Ergebnisse

In der Lymphszintigraphie zeigte sich in
der Axillarregion bei 59/76 Patientinnen
(78 %) eine umschriebene, mindestens ei-
nem SLN entsprechende Aktivitätsanrei-
cherung. Bei 5/76 Patientinnen (7 %) kam
ein LK außerhalb der Axilla (parasternal,
supra- bzw. infraklavikulär) zur Darstel-
lung.

Intraoperativ konnte der SLN in 64/76
Fällen (84 %) mit Hilfe der Gamma-Sonde
eindeutig identifiziert werden.

Die histologische Aufarbeitung ergab bei
23/64 Patientinnen (36 %) einen positiven
SLN, wobei sich in 14 Fällen (61 %) aus-
schließlich im SLN eine LK-Metastasie-
rung zeigte. Lediglich bei einer Patientin
lag bei negativem SLN eine Metastasierung
in der Restaxilla vor, woraus sich eine
Falschnegativrate (falsch negativer SLN ×
100/histologisch positive axilläre Lymph-
knoten) von 4 % ergibt (siehe Tab. 1)

Diskussion

Angesichts des zu erwartenden weiteren
Anstiegs der Mammakarzinom-Inzidenz mit
einem relativ hohen Anteil an Frühkarzi-
nomen erscheint ein verbessertes Therapie-
konzept dringend erforderlich. Bei der
SLN-Biopsie (mit Verzicht auf die konven-
tionelle Axilladissektion bei histologisch
negativem SLN) stellen die intraoperative
Identifikations- und die Falschnegativrate

die entscheidenden Kriterien hinsichtlich
des axillären Stagings dar.

Bezüglich der Identifikationsrate konn-
ten wir mit zunehmender Fallzahl einen
kontinuierlichen Anstieg der erfolgreichen
SLN-Biopsien beobachten. Dies entspricht
offensichtlich einer auch von anderen Ar-
beitsgruppen verzeichneten Lernkurve (siehe
Tab. 2), die sowohl den Nuklearmediziner
als auch den Operateur betreffen dürfte [6,
7]. Bis dato haben wir nach 230 SLN-
Biopsien eine intraoperative Detektionsrate
von 96 % erreicht. In der vorliegenden Stu-
die war bei 12/76 Patientinnen (16 %) die
eindeutige Lokalisation des SLN nicht
möglich. In 7/12 Fällen (58 %) lag eine
axilläre LK-Metastasierung vor, wodurch
die funktionelle LK-Kapazität für den ra-
dioaktiven Tracer soweit reduziert war, daß
die Detektion des SLN nicht gelingen konn-
te.

Dem gegenüber steht eine relativ kleine
Anzahl von Patientinnen (3/19 bzw. 16 %),
bei denen möglicherweise die zuvor durch-
geführte Exzisionsbiopsie den Grund für
die fehlende Nachweisbarkeit des SLN dar-
stellte. In der Literatur sind mittlerweile
ausreichend Daten zu finden, die diese Er-
fahrung bestätigen [7, 8].

Unsere Falschnegativrate liegt mit 4 %
unter dem international geforderten Grenz-
wert (5 % bezogen auf alle in der Axilla
nodal positiven Patientinnen). Der einzige
falsch-negative Befund zeigte sich bei einer
Patientin mit einem komplett tumorinfil-
trierten LK, der intraoperativ nicht identi-
fizierbar war, ohne weitere Metastasierung
in der Axilla.

Zur Zeit existiert kein allgemein akzep-
tiertes bzw. standardisiertes Untersuchungs-

Tabelle 1: Ergebnisse

Intraoperative Detektionsrate 84 %
Sensitivität 96 %
Negativer Vorhersagewert 98 %
Accuracy 99 %
Falschnegativrate 4 %

Tabelle 2: Lernkurve

Zeitraum Pat. Detektionsrate

02–07/98 20 70 % (14/20)
08/98–03/99 56 89 % (50/56)

1:
Lymphszintigraphie
18 h nach Injektion
bei einer Patientin
mit duktalem
Mammakarzinom
(1,8 cm) im
cranialen lateralen
Quadranten re.
Histo: SLN tumor-
infiltriert, 14 weitere
axilläre Lymphkno-
ten negativ.
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protokoll für die SLN-Diagnostik. Hinsicht-
lich der Injektionstechnik (peritumoral,
subdermal, intrakutan, intratumoral), der
Partikelgröße der Kolloide (einige nm–
1000 nm), des Injektionsvolumens (0,2–
4 ml) und nicht zuletzt der applizierten Ak-
tivität (7–370 MBq) bestehen zum Teil be-
trächtliche Unterschiede in den verschiede-
nen Zentren in Europa bzw. den USA.

Einen entscheidenden Faktor in bezug
auf die SLN-Lokalisation stellt die Größe
der injizierten Partikel dar. Bei kleineren
Partikel (Nanocoll® < 80 nm) ist eine höhe-
re Erfolgsquote zu erzielen, wenn auch die
Anzahl der „aktiven LK“ durch eine zum
Teil nicht unbeträchtliche Aktivitätsanrei-
cherung in „Sekundär-LK“ in der Regel grö-
ßer ist. In dieser mittlerweile allseits aner-
kannten Beobachtung liegt der Grund da-
für, daß wir nach einer anfänglich mäßigen
Detektionsrate mit Albures® (Partikelgröße
200–1000 nm) die Studie mit Nanocoll®

fortsetzten.

Zusammenfassend kann gesagt werden,
daß beim Mammakarzinom die intraopera-
tive Identifikation des SLN mittels Gamma-
sonde bei einem hohen Prozentsatz der Pa-
tienten (zuletzt 96 %) möglich ist. Bei aus-
reichender Erfahrung mit der Methode
liegt die Falschnegativrate in einem akzep-
tablen Bereich, sodaß zu erwarten ist, daß
nach Evaluierung des Konzepts in größe-

ren Studien die SLN-Biopsie die konventio-
nelle Axilladissektion im Rahmen des
Stagings als Standardverfahren in naher Zu-
kunft ersetzen wird.
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