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Abstract :Objective 　In order to avoid axillary dissection in the patient s without lymph node metastases ,

factors associated with metastases of non2SLN should be found to prognosticate whether non2SLN has

metastases. Methods 　A database including 116 breast cancer patient s who underwent SL N biopsy be2
tween May ,1999 and Febrary ,2004 was reviewed. Using soft ware SPSS 10 . 0 univariate and multivariate

analysis were performed to evaluate the relationship between 10 factors and non2SLN metastasis in order

to find which factor is associated with metastasis . Results 　Tumor size greater than 2cm ,lymphatic inva2
sion , c2erbB2 ( + ) were positively correlated with metastasis in non2SLN. When a patient has one factor ,

the metastasis rate of non2SLN is 91 %～95 % , when has two factors , the rate is 94 %～100 % , when has

three factors , the rate is 100 %. Conclusion 　SLN biopsy combined with prognosis of non2SLN help pa2
tient s with metastases only in SLN to avoid axillary dissection , and then the t reatment will be more pur2
posive than before.
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摘 　要 :目的 　寻找与乳腺癌非前哨淋巴结 ( sentinel lymph node ,SLN)转移相关的指标 ,预测非 SLN 是

否有转移 ,避免对腋窝淋巴结无转移的患者进行腋窝清扫。方法 　回顾性分析从 1999 年 5 月到 2004

年 2 月完成的 116 例乳腺癌 SLN 活检病例 ,应用统计软件 SPSS10 . 0 对 10 种临床因素进行单因素和多

因素分析 ,研究哪些因素与非 SLN 转移相关。结果 　原发肿瘤大于 2cm ,脉管浸润 ,c2erbB2 ( + ) 这 3 个

因素与非 SLN 转移相关 ,具有其中一个因素时 ,非 SLN 转移机率为 91 %～95 % ,具有其中两个因素时

为 94 %～100 % ,三个因素均具有时为 100 %。结论 　非 SLN 转移的预测和 SLN 活检相结合 ,可以使转

移仅局限于 SLN 的患者免除腋窝清扫 ,使治疗更加有的放矢。
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0 　引言

前哨淋巴结 ( sentinel lymp h node , SLN) 可以

准确反映乳腺癌患者腋窝淋巴结的转移状况 ,对于

SL N 阴性的患者 ,表明腋窝淋巴结无转移 ,可以免

除腋窝清扫 ;对于 SL N 阳性的患者 ,约 38 %～67 %

仅局限于 SL N 转移[ 1 ] ,其余的腋窝淋巴结仍无转

移 ,故此类患者仍然可以免除腋窝清扫 ,减少术后并

发症的发生 ,提高生活质量 ,如何分辨出此类患者的

关键是判断非 SL N 是否有转移。本文回顾性分析

我院从 1999 年 5 月到 2004 年 2 月完成的 116 例乳

腺癌 SL N 活检病例 ,分析与非 SL N 转移相关的因

素 ,现报告如下 :

1 　资料与方法

1 . 1 　临床资料

本组病例均为女性 ,年龄为 29～71 岁 ,平均年

龄46 . 9岁 ,绝经前 70 例 ,绝经后 46 例 ,肿物切除活

检后的病例 22 例 ;肿物位于内上象限 22 例 ,内下象

限 5 例 ,外上象限 79 例 ,外下象限 10 例 ;临床 TNM

分期均为 T1～2N0M0 ,其中 T1 期 45 例 , T2 期 71

例 ;术式为改良根治术 93 例 ,区段 + 腋窝淋巴结清

扫 23 例 ;病理为浸润性导管癌 104 例 ,导管内癌 11

例 ,髓样癌 l 例。

1 . 2 　药品及设备

同位素示踪剂为 99m 锝标记的右旋糖酐 ( 99m

Tc —DX) , 乳腺淋巴显像用 E1scint A PEX26 HR
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SPECT ,术中γ探测仪应用美国泰科公司生产的前

哨淋巴结导航仪 Navigator GPS。

1 . 3 　方法

术前 2～4 小时左右于肿瘤周围表面皮肤上均

匀地选取 4 点 ,每点皮内注射99m Tc2DX 0 . 25 mCi/

0 . 25 ml ,注射后 15、30、60、90 分钟 ,进行淋巴显像 ,

初步判断 SL N 数目和部位 ,而后入手术室 ,术前用

γ探测仪进行体表探测 ,并标记出 SL N 位置 ,然后

行改良根治术或区段切除 + 腋窝淋巴结清扫 ,当腋

窝解剖到第一水平时 ,再次用γ探测仪探测 ,并结合

体表 SL N 标记 ,寻找 SL N 并将之切除 ,当把全部

SL N 切除后 ,继续完成腋窝清扫。

1 . 4 　统计学处理

应用统计软件 SPSS l0 . 0完成统计分析 ,单因

素分析应用四格表精确检验 ( Fish exect test) ,多因

素分析应用 Logistic Regression 模型。

2 　结果

SL N 活检的成功率为 96 % ,灵敏度为 92 % ,特

异度为 100 % ,假阴性率为 8 % ,假阳性率为 0 ,准确

率为 96 . 6 % ,每例患者的 SL N 为 1～4 个 ,非 SL N

为 11 - 17 个。当原发肿瘤大于 2cm 时 ,非 SL N 的

转移率为 91 % (21/ 23 ) ,脉管浸润时为 95 % (18/

19) ,c2erbB22 ( + )时为 94 %(17/ 18) ,且 c2erbB22 表

达程度越高 ,非 SLN 发生转移的机率越大。如果原

发肿瘤 > 2cm ,且有脉管浸润 ,则非 SL N 的转移率

为 100 %(16/ 16) ;原发肿瘤 > 2cm ,且 c2erbB22 ( + )

时为 94 %(16/ 17) ;脉管浸润 ,且 c2erbB22 ( + ) 时为

100 %(15/ 15) 。如果原发肿瘤 > 2cm ,且有脉管浸

润和 c2erbB22 ( + ) 则全部 14 例非 SLN 都有转移 ,

各种临床因素与非 SL N 转移的关系 ,见表 1。

3 　讨论

SL N 为首先接受原发肿瘤淋巴引流的一个或

数个淋巴结 ,其病理学状态可以反映整个区域淋巴

结的状态[ 2 ] 。通过对 SL N 活检可以了解腋窝淋巴

结是否有转移 ,从而避免对腋窝淋巴结无转移的患

者进行腋窝清扫 ,避免术后上肢水肿和功能障碍等

并发症的发生 ,达到微创治疗的目的。Ciuliano

等[ 3 ]报道 67 例 SL N 阴性的乳腺癌患者仅行 SL N

活检 ,未做腋窝清扫 ,随访 39 个月 ,腋窝均无复发 ,

术后并发症明显低于进行腋窝清扫的患者。Blan2
chard 等[ 4 ]报道 685 例 SLN 阴性的乳腺癌患者 ,未

做腋窝清扫 ,随访 4 年 ,仅 1 例出现腋窝复发。因此

对于 SL N 阴性的患者 ,不做腋窝清扫是可行的 ,但

要求 SL N 检测必须准确 ,我们可以通过提高 SL N

活检技术和进行详细的病理学检查来提高 SL N 检

测的准确性 ,一般认为当假阴性率低于 5 % ,成功率

达到 90 % 以上时可以将 SL N 活检技术应用于临

床[ 5 ] ,即对 SL N 阴性患者不再进行腋窝清扫。

表 1 　各种临床因素与非 SL N转移的关系

因素 分类 nSLN + nSLN -
单因素分
析 P值

多因素分
析 P值

肿瘤位置 外上 14 3 0 . 071 0 . 245

外下 5 0

内上 4 0

内下 1 2

肿瘤大小 > 2cm 21 2 0 . 046 0 . 020

≤2cm 3 3

分级 1 级 1 0 0 . 455 0 . 423

2 级 8 5

3 级 15 0

脉管浸润 有 18 1 0 . 036 0 . 011

无 6 4

SLN ( + )数目 1 15 1 0 . 097 0 . 706

2 3 3

3 4 1

> 3 2 0

ER + 20 4 1 . 000 0 . 890

- 4 1

PR + 18 4 1 . 000 0 . 776

- 6 1

p53 + 11 3 1 . 000 0 . 622

- 12 2

c2erbB22 + 17 1 0 . 041 0 . 023

- 6 4

PCNA + 19 3 1 . 000 0 . 832

- 5 2

　　不进行腋窝清扫的前提是腋窝淋巴结无转移 ,

故即使 SL N 阳性但非 SL N 无转移的患者仍可免除

腋窝清扫 ,如果能预测非 SL N 是否有转移 ,将使这

一部分患者受益。Hwang 等[ 6 ] 报道原发肿瘤大于

2cm ,SL N 转移灶大于 2mm ,淋巴管浸润与非 SL N

转移有关。Travagli 等[ 7 ]报道淋巴管浸润与非 SL N

转移有关。Sachdev 等[ 8 ] 报道原发肿瘤大于 2cm ,

SL N 转移灶大于 2mm ,淋巴管浸润与非 SLN 转移

有关。从本组病例看 ,在 10 种临床因素中 ,原发肿

瘤大于 2cm ,脉管浸润 ,c2erbB22 ( + )与非 SL N 转移

有关 ,这三个与非 SL N 转移相关的高危因素中 ,患

者具有的因素越多 ,非 SLN 发生转移的概率越大 ,

反之 ,如果患者没有任何一个高危因素 ,则非 SL N

发生转移的概率较小 ,可以考虑免除腋窝清扫。

Weiser 等[ 9 ] 报道肿块小于 1cm , SL N 转移灶小于

2mm ,脉管无浸润的患者非 SL N 转移的可能性很
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小 ,同时具备这三个因素的 24 例患者非 SLN 均无

转移。

总之 ,SL N 活检的应用使我们用微创的方法就

可以了解腋窝淋巴结的转移状况 ,对于转移仅局限

于 SL N 的患者 ,虽然找到了一些指标与这类患者相

关 ,但尚需寻找更好的预测方法 ,从而使治疗更加有

的放矢。
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成高浓度聚积 ,不仅可避免全身应用 mIL212 带来

的毒副作用 ,又可使 mIL212 在局部获得持久表达 ,

有利于免疫反应的激发和维持。另外 ,经 mIL212

基因修饰的肿瘤细胞 ,其免疫原性增强 ,细胞表面某

些黏附分子和 M HC 抗原的表达也增强 ,可以诱导

机体产生较强的免疫应答。本试验中 ,在注射 Tf2
PEI/ DNA 的治疗组 ,其小鼠脾脏 N K 细胞活性明

显高于空载体对照组和空白对照组。提示 mIL212

可有效提高 N K细胞活性 ,增强机体的抗肿瘤免疫

功能。

所以我们得出结论 : Tf2PEI 可以高效的、向性

地将 mIL212 基因导入裸鼠骨肉瘤模型 ,mIL212 可

以显著地提高裸鼠脾 N K细胞的抗肿瘤活性。

(本文图 3 见 324 页)

参考文献 :
[ 1 ] 　Jia SF , Wort h LL , Densmore CL , et al . Eradication of osteo2

sarcoma lung metastases following int ranasal interleukin212

gene t herapy using a nonviral polyet hylenimine vector [ J ] .

Cancer Gene Ther ,2002 ,9 (3) :2602266 .

[ 2 ] 　Pollard H , Remy J S , Loussouarn G ,et al . Polyet hylenimine

but not cationic lipids promotes t ransgene delivery to t he nu2
cleus in mammalian cells [J ] . J Biol Chem , 1998 , 273 ( 13 ) :

75072 7511 .

[ 3 ] 　Godbey WT , Barry MA , Saggau P , et al . Poly ( et hyleni2
mine)2mediated t ransfection : a new paradigm for gene delivery

[J ] . J Biomed Mater Res ,2000 ,51 (3) :3212328 .

[ 4 ] 　Kircheis R , Kichler A , Wallner G , et al . Coupling of cell2
binding ligands to polyet hylenimine for targeted gene delivery

[J ] . Gene Ther ,1997 , 4 (5) : 4092 418 .

[ 5 ] 　Kircheis R , Wight man L , Kursa M , et al . Tumor2targeted

gene delivery : an att ractive st rategy to use highly active effec2
tor molecules in cancer t reat ment [ J ] . Gene Ther , 2002 , 9

(11) : 7312735 .

[ 6 ] 　Kircheis R , Schuller S , Brunner S , et al . Polycation2based

DNA complexes for tumor2targeted gene delivery in vivo[J ] . J

Gene Med , 1999 ,1 (2) :1112120 .

[编辑 : 安 　凤 ; 校对 :周永红 ]

·013· 肿瘤防治研究 2005 年第 32 卷第 5 期


