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摇 摇 揖摘要铱 摇 目的摇 探讨乳腺癌患者行选择性腋窝淋巴结清扫术时,通过施行腋窝逆向淋巴结示踪术

(ARM)来保留引流上肢淋巴液的淋巴结的可行性。 方法摇 根据纳入、排除标准,选取南京医科大学第

一附属医院乳腺外科 2015 年 4—7 月拟行腋窝淋巴结清扫术的 80 例女性乳腺癌患者进行前瞻性研究。
用纳米炭混悬液行 ARM,以胸背血管和腋静脉为界,将腋窝淋巴结分为 3 区:腋静脉上方区、胸背血管

外侧区、胸背血管内侧区。 通过病理分析淋巴结有无转移。 结果摇 80 例患者中,72 例(90% )患者可显

示黑染淋巴结,40 例患者有腋窝淋巴结转移。 在 40 例腋窝淋巴结转移患者中,纳米炭混悬液注射距手

术开始时间<6 h 的 N1 和 N2 期患者共 14 例,腋静脉上方淋巴结转移率为 0 / 8,胸背血管外侧淋巴结转

移率为 0 / 11,胸背血管内侧转移率为 5 / 11;而注射时间逸6 h 的 N1、N2 期患者共 15 例,腋静脉上方淋巴

结转移率为 0 / 6,胸背血管外侧淋巴结转移率为 3 / 11,胸背血管内侧转移率为 7 / 11。 在胸背血管外侧和

腋静脉上方,引流上肢淋巴液的淋巴结转移率很低。 结论摇 N1、N2 期乳腺癌患者术前 6 h 内用纳米炭

混悬液行 ARM,胸背血管外侧和腋静脉上方淋巴结予以保留的价值可能较大。
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揖Abstract铱摇 Objective摇 To explore the feasibility of axillary reverse mapping (ARM) in axillary lymph
node dissection ( ALND) for breast cancer patients in order to preserve the lymph nodes with lymphatic
drainage in upper extremities. Methods摇 A total of 80 breast cancer patients who were to receive ALND in the
First Affiliated Hospital of Nanjing Medical University from April 2015 to July 2015 were enrolled in this
perspective study according to the inclusion and exclusion criteria. Carbon nanoparticle suspension was used for
ARM procedure. Axillary lymph nodes were categorized to three regions based on their locations to the axillary
vein and thoracodorsal vessel: the region above axillary vein, the lateral region of thoracodorsal vessel and the
medial region of thoracodorsal vessel. All the lymph nodes were dissected and pathologically detected whether
lymph node metastasis existed. Results摇 Black dyed lymph nodes were identified in 72 out of 80 patients
(90% ) and axillary lymph node metastasis was observed in 40 patients. In 40 patients with axillary lymph
node metastasis, 14 in N1-2 stage patients had an interval between tracer injection and surgery<6 h; among
them, the lymph node metastasis rate was 0 / 8 in the region above axillary vein, 0 / 11 in the lateral region of
thoracodorsal vessel and 5 / 11 in the medial region of thoracodorsal vessel. There were 15 patients in N1-2 stage

·523·中华乳腺病杂志(电子版) 2017 年 12 月 第 11 卷 第 6 期 Chin J Breast Dis(Electronic Edition),December 2017,Vol郾 11,No郾 6



with an interval between tracer injection and surgery 逸6 h; among them, the lymph node metastasis rate was
0 / 6 in the region above axillary vein, 3 / 11 in the lateral region of thoracodorsal vessel and 7 / 11 in the medial
region of thoracodorsal vessel. In the region lateral to thoracodorsal vessel and above axillary vein, the
metastasis rate of lymph nodes with lymphatic drainage in the upper extremities was low. Conclusion摇 If ARM
using carbon nanoparticle suspension is performed within 6 h before axillary lymph node dissection in N1-2 stage
breast cancer patients, lymph nodes in the region lateral to thoracodorsal vessel and above axillary vein may be
preserved.

揖Key words铱摇 Breast neoplasms;摇 Lymph node excision;摇 Lymph nodes;摇 Lymphatic mtastasis;摇
Axillary reverse mapping

摇 摇 腋窝淋巴结清扫术是临床或组织学上腋窝淋巴

结转移乳腺癌患者的标准治疗。 上肢水肿是患者行

腋窝淋巴结清扫术后较为常见的并发症,发生率为

7%~77% [1鄄4],严重影响患者的生活质量。 上肢水

肿的发生是因为腋窝手术扰乱了上肢引流至腋窝的

淋巴通路。
在乳腺癌患者中,如果引流上肢淋巴液的淋巴

结不会发生转移,即乳腺与上肢的淋巴引流在功能

上与解剖上是分开的,那么用示踪剂显示出上肢淋

巴通路并予以保留,安全清除仅引流乳腺淋巴液的

淋巴结,保护引流上肢淋巴液的淋巴结,可以降低水

肿的发生率。 腋窝逆向淋巴结示踪术也称腋窝反向

淋巴作图(axillary reverse mapping,ARM),其实施是

基于假设上肢和乳腺的淋巴液在腋窝中有独自的引

流通道,这项假设已经在小鼠模型中应用双色荧光

光谱淋巴造影所证实[5],并有文献报道了这些通路

的交互关系[4]。
然而,并非所有被示踪的 ARM 淋巴结和淋巴管

都可以保留,文献报道 ARM 淋巴结转移率仍然偏

高[6鄄9]。 在行腋窝淋巴结清扫术的乳腺癌患者中,用
ARM 技术保留引流上肢淋巴液的淋巴结的临床安

全性仍有待证实。 本研究以纳米炭混悬液行 ARM,
联合术前注射时间及解剖定位以了解不同区域引流

上肢淋巴液的淋巴结转移情况,探讨 ARM 在临床应

用的可行性。

资料与方法

一、一般资料

本研究为前瞻性研究。 研究对象纳入标准:
(1)术前病理确诊均为浸润性乳腺癌;(2)影像学检

查提示可疑腋窝淋巴结转移。 排除标准:术中发现

患者腋窝淋巴结融合。 根据以上纳入及排除标准,
选取南京医科大学第一附属医院乳腺外科 2015 年

4—7 月拟行腋窝淋巴结清扫术的女性患者 80 例,
年龄 22 ~ 76 岁,平均 50 岁。 其中 73 例施行改良根

治术,7 例施行保留乳房手术+腋窝淋巴结清扫术,
8 例术前接受新辅助化疗。 术前均取得患者同意并

签署知情同意书。 本研究已通过南京医科大学第一

附属医院医学伦理委员会审核。
二、方法

1. 引流上肢淋巴液的淋巴结定位

80 例患者均行 ARM,示踪剂为纳米炭混悬液

(由重庆莱美药业有限公司生产, 批准文号:国药准

字 H20073246),于术前 15 min 至 30 h 将 0郾 5 ml 纳
米炭混悬液注射于患侧上臂上 1 / 3 处内侧肌间沟,
轻柔按压并上抬患侧上肢 3 min,以利于其回流并使

上臂淋巴管顺利示踪(图 1)。

图 1摇 乳腺癌患者术前注射纳米炭混悬液

2. 手术和病理检查

80 例患者均常规施行腋窝淋巴结清扫术,记录

术前行 ARM 至手术开始间隔时间即为染色时间;术
中由术者标记出胸背血管解剖位置;术后将标本按

解剖定位分为胸背血管外侧区、胸背血管内侧区与

腋静脉上方区域,观察、记录腋窝淋巴结染色情况,
并单独分装送病理科检查:经石蜡包埋,2 滋m 连续
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切片,HE 染色,光学显微镜下( 伊400)检测转移情

况;根据乳腺癌 NCCN 指南[10]中腋窝淋巴结转移病

理分期标准记录结果。
每例患者并不是所有区域都存在黑染淋巴结,

只要有一个区域发现黑染淋巴结,即算作 1 例黑染

成功者,若该患者 3 个区域均有黑染淋巴结分布,仍
算作 1 例;只要患者的黑染淋巴结至少有 1 枚发生

转移即算作转移,不同区域黑染淋巴结例数、转移例

数均不能单纯相加,否则会导致例数重复计算。
三、统计学分析

采用 SPSS 17郾 0 统计软件对数据进行统计学处

理。 采用 Mann鄄Whitney 检验或 字2 检验比较染色时

间<6 h 和染色时间逸6 h 组病理 N 分期或淋巴结染

色情况的差异,检验水准 a 值取双侧 0郾 050。

结摇 摇 果

一、一般情况

纳入的 80 例患者 pTNM 分期玉期 9 例,域期

41 例,芋期 20 例,另 10 例因肿块在外院切除大小

未知,分期未知。 以纳米炭混悬液注射时间的中位

数 6 h 为时间节点,将患者分为染色时间<6 h 组

(41 例)和逸6 h 组(39 例)。 染色时间<6 h 组中淋

巴结未转移者 20 例,淋巴结转移者 21 例(N1 期患

者 11 例,N2 期患者 3 例,N3 期患者 7 例)。 染色时

间逸6 h 组中淋巴结未转移者 20 例,淋巴结转移者

19 例(N1 期患者 9 例,N2 期患者 6 例,N3 期患者

4 例)。 染色时间 < 6 h 组淋巴结黑染成功 35 例

(85% ),染色时间逸6 h 组淋巴结黑染成功 37 例

(95% ),其他情况见表 1 和表 2。
二、淋巴结病理检查情况

在 80 例 ARM 患者中,有黑染淋巴结者 72 例

(90% ),检出的腋窝淋巴结数目为 8 ~ 54 枚,共
1 761 枚,平均每例检出 22 枚;其中黑染淋巴结

755 枚,平均每例检出 10 枚。 黑染淋巴结发生转移

者 20 例,平均每例患者有 3 枚黑染淋巴结。 黑染淋

表 1摇 80 例乳腺癌患者临床病理特征

临床病理特征 例数 构成比(% )

年龄

摇 <50 岁 38 48

摇 逸50 岁 42 52

组织学分型

摇 导管癌 77 96

摇 小叶癌 3 4

ER

摇 阳性 57 71

摇 阴性 23 29

PR 摇

摇 阳性 42 53

摇 阴性 38 47

HER鄄2

摇 阳性 29 36

摇 阴性 51 64

病理 T 分期

摇 T1 17 21

摇 T2 51 64

摇 T3 2 3

摇 TX 10 12

病理 N 分期

摇 N0 40 50

摇 N1 20 25

摇 N2 9 11

摇 N3 11 14

TNM 分期

摇 玉 9 11

摇 域 41 51

摇 芋 20 25

摇 未知 10 13

摇 摇 注:ER 为雌激素受体;PR 为孕激素受体;HER鄄2 为人表皮生长因子鄄2

巴结在腋窝的分布情况为:胸背血管内侧区 44郾 9%
(339 / 755)、 胸背血管外侧区 42郾 6% (322 / 755)、
腋静脉上方区 12郾 5% (94 / 755)(图 2a)。 黑染淋巴

结主要分布的区域为胸背血管内外侧(图 2b、2c)。

表 2摇 80 例乳腺癌患者的病理 N 分期及淋巴结纳米炭黑染情况(例)

组别 例数
病理 N 分期 淋巴结

N0 N1 N2 N3 黑染但未转移 黑染且转移 未黑染

染色时间<6 h 41 20 11 3 7 27 8 6

染色时间逸6 h 39 20 9 6 4 25 12 2

检验值 Z=3郾 888 字2 =3郾 828

P 值 0郾 274 0郾 281

摇 摇 注:黑染即该患者至少有 1 枚淋巴结黑染;黑染且转移即该患者至少 1 枚黑染淋巴结发生转移

·723·中华乳腺病杂志(电子版) 2017 年 12 月 第 11 卷 第 6 期 Chin J Breast Dis(Electronic Edition),December 2017,Vol郾 11,No郾 6



注:a 图中箭头所示腋静脉上方黑染淋巴结; b 图中箭头所示胸背血管周围黑染淋巴结; c 图所示,打钉处为标记的胸背血管位置,箭头所示胸

背血管周围黑染淋巴结

图 2摇 乳腺癌患者行腋窝逆向淋巴结示踪术

摇 摇 三、黑染淋巴结转移情况

80 例患者中,腋窝淋巴结未发生转移者 40 例,
而发生转移者 40 例,其中 35 例找出黑染淋巴结,黑
染淋巴结共转移 20 例(57% ,20 / 35)。 N1 期 20 例:
腋静脉上方发现黑染淋巴结 10 例,胸背血管外侧区

黑染淋巴结 15 例,胸背血管内侧区黑染淋巴结

15 例;N2 期 9 例:腋静脉上方发现黑染淋巴结 4 例,
胸背血管外侧区黑染淋巴结 7 例,胸背血管内侧区

黑染淋巴结 7 例;N3 期 11 例:其中腋静脉上方发现

黑染淋巴结 5 例,胸背血管外侧区黑染淋巴结 6 例,
胸背血管内侧区黑染淋巴结 8 例。 N1 期患者中,
10 例位于腋静脉上方的黑染淋巴结均未出现转移;
N2 期患者中,4 例位于腋静脉上方的黑染淋巴结也

未出现转移。 N1 ~ N3 期患者腋静脉上方及胸背血

管内、外侧黑染淋巴结转移情况详见表 3。

表 3摇 40 例腋窝淋巴结转移乳腺癌患者腋窝黑染淋巴结

转移分布情况

病理 N 分期 例数
黑染淋巴结转移率

腋静脉上方 胸背血管外侧 胸背血管内侧

N1 20 0 / 10 1 / 15 8 / 15

N2 9 0 / 4 2 / 7 4 / 7

N3 11 2 / 5 4 / 6 6 / 8

摇 摇 注:并非所有患者的腋窝淋巴结都能被纳米炭染色

染色时间<6 h 组中 N1 和 N2 期患者 14 例,腋
静脉上方区淋巴结 8 例未发现转移,胸背血管外侧

区淋巴结 11 例无转移,胸背血管内侧区淋巴结转移

5 / 11(表 4);染色时间逸6 h 组中 N1 和 N2 期患者

15 例,腋静脉上方区淋巴结 6 例无转移,胸背血管

外侧区淋巴结转移 3 / 11,胸背血管内侧区转移率

7 / 11 (表 5)。 表 3 和表 6 为 40 例腋窝淋巴结转移

乳腺癌患者的腋窝黑染淋巴结转移和未染淋巴结转

移分布情况。

表 4摇 21 例纳米炭染色时间<6 h 的乳腺癌患者

腋窝黑染淋巴结转移分布情况

病理 N 分期 例数
黑染淋巴结转移率

腋静脉上方 胸背血管外侧 胸背血管内侧

N1 11 0 / 6 0 / 8 4 / 8

N2 3 0 / 2 0 / 3 1 / 3

N3 7 2 / 3 1 / 3 3 / 4

摇 摇 注:并非所有患者的腋窝淋巴结都能被纳米炭染色

表 5摇 19 例纳米炭染色时间逸6 h 的乳腺癌患者

腋窝黑染淋巴结转移分布情况

病理 N 分期 例数
黑染淋巴结转移率

腋静脉上方 胸背血管外侧 胸背血管内侧

N1 9 0 / 4 1 / 7 4 / 7

N2 6 0 / 2 2 / 4 3 / 4

N3 4 0 / 2 3 / 3 3 / 4

摇 摇 注:并非所有患者的腋窝淋巴结都能被纳米炭染色

表 6摇 40 例腋窝淋巴结转移乳腺癌患者

腋窝未黑染淋巴结转移分布情况

病理 N 分期 例数
未黑染淋巴结转移率

腋静脉上方 胸背血管外侧 胸背血管内侧

N1 20 1 / 11 6 / 19 12 / 19

N2 9 2 / 5 4 / 8 6 / 8

N3 11 5 / 6 10 / 10 11 / 11

摇 摇 注:并非所有患者的腋窝淋巴结都能被纳米炭染色

讨摇 摇 论

乳腺癌患者术后发生患肢淋巴水肿主要是由腋

窝及上肢淋巴引流通路阻断引起。 如果保留上肢来

源的淋巴引流,则可以从根本上预防上肢淋巴水肿。
保留引流上肢淋巴液的淋巴结及淋巴管的前提是掌

握其引流规律。 如何在清除引流乳腺淋巴液的淋巴

结的同时,相对完整地保留引流上肢淋巴液的淋巴
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结是近年来研究的热点。
临床上主要采用示踪剂来定位引流上肢淋巴液

的淋巴结,之前的研究报道蓝染淋巴结辨别率为

50% ~ 90郾 3% [11鄄16]。 本研究以纳米炭为示踪剂,在
80 例患者中行 ARM,黑染率高达 90% ,表明纳米炭

混悬液是高效的 ARM 示踪剂。
引流上肢淋巴液的淋巴结是否存在转移是

ARM 技术得以广泛实施的关键所在。 近期国内外

均有研究对 N1 ~ 3 期乳腺癌患者术后淋巴结病理检

查结果进行分析,结果表明腋窝淋巴结转移的乳腺

癌患者均有引流上肢淋巴液的淋巴结转移的可

能[6鄄7,17],仅凭腋窝淋巴结转移分期来判断是否保留

引流上肢淋巴液的淋巴结并不严谨,应该寻找更可

靠的办法来评估,既能最大限度地保留未被肿瘤侵

犯的引流上肢淋巴液的淋巴结以防发生上肢淋巴水

肿,又可避免因错误评估而误留已被肿瘤细胞侵犯

的引流上肢淋巴液的淋巴结,导致肿瘤残留而延误

治疗。 Bedrosian 等[11] 研究发现引流上肢淋巴液的

淋巴结解剖定位是相对恒定的。 而 Pavlista 等[18] 通

过尸体解剖证实该解剖部位可能有相对恒定的淋巴

结存在。 根据这点,近期研究发现,乳腺癌患者通过

解剖定位可以有效进行上肢淋巴定位[17]。
保留引流上肢淋巴液的淋巴结是基于上肢淋巴

引流与乳腺淋巴引流之间基本不存在交通支,癌转

移不会侵犯至引流上肢淋巴液的淋巴结的理论。 本

研究发现,80 例行腋窝淋巴结清扫的乳腺癌患者

中,腋窝淋巴结转移 40 例,35 例找出黑染淋巴结,
有黑染淋巴结转移者 20 例(57% ,20 / 35),N1 ~ 3期患

者引流上肢淋巴液的淋巴结均出现转移(表 3),表
明 ARM 术并不能精准区分出上肢与乳腺的淋巴通

路,上肢与引流乳腺的淋巴通路可能存在一定的交

通支,单纯保留黑染的 ARM 淋巴结(引流上肢淋巴

液的淋巴结)并不安全。
本研究发现:N1 期患者血管外侧和腋静脉上方

ARM 淋巴结转移率分别为 1 / 15、0 / 10;N2 期患者血

管外侧及腋静脉上方 ARM 淋巴结转移率分别为

2 / 7、0 / 4;N3 期患者血管外侧及腋静脉上方 ARM 淋

巴结转移率分别为 4 / 6、2 / 5(表 3)。 此结果提示在

腋窝淋巴结转移的患者中,胸背血管外侧区和腋静

脉上方区域黑染淋巴结随着腋窝肿瘤负荷的升高其

转移倾向亦增加。 在晚期乳腺癌患者中,广泛的淋

巴结浸润可能会使引流乳腺与引流上肢淋巴液的淋

巴结之间产生交叉联系,使得它们无法在手术中从

解剖上分开,这些患者不是 ARM 的合适人选。 因

此,保留引流上肢淋巴液的淋巴结适合于 N1、N2 期

乳腺癌患者,但 N1 期患者也绝非都适合保留引流上

肢淋巴液的淋巴结,而 N2、N3 期患者也有保留引流

上肢淋巴液的淋巴结的可能性,由此说明,腋窝淋巴

结转移患者仅凭其临床分期来决定是否保留引流上

肢淋巴液的淋巴结并不严谨。 N1-3期胸背血管内侧

黑染淋巴结转移率分别为 8 / 15、4 / 7、6 / 8(表 3),由
此可见无论腋窝浸润情况如何,血管内侧区黑染淋

巴结转移率均很高,提示血管内侧区黑染淋巴结的

保留风险很大,此区并不具有保留的价值。 关于乳

腺癌腋窝淋巴转移的具体路径,以及引流上肢淋巴

液的淋巴结的具体位置,目前仍无定论。 胸背血管

内侧区因紧邻乳腺癌组织,理应最早被肿瘤细胞侵

犯,事实证明与其他区域相比其转移率较高。 因纳

米炭可以将腋窝大部分淋巴结染色,不能将黑染淋

巴结直接视为引流上肢淋巴液的淋巴结,那么未来

的研究需要在早期乳腺癌患者中找出合适病例行

ARM 技术,安全地保留合适区域的某些淋巴结。
与前哨淋巴结活组织检查(活检)不同,示踪剂

只需要几分钟的时间即能获得很好的 SLN 染色,而
在 ALND 中要使引流上肢淋巴液的深部淋巴结均能

被辨别,需要一定的时间。 目前,国产纳米炭混悬液

仅广泛用于胃癌前哨淋巴结活组织检查与甲状腺癌

手术,尚未在乳腺癌手术中广泛开展。 其对淋巴结

及淋巴管的染色效果有出色的表现,安全性很高,本
研究中无一例患者出现过敏或不适,但其染色淋巴

管和淋巴结的药代动力学原理仍需要研究。 本研究

以上肢皮下注射纳米炭混悬液至手术开始时间 6 h
为界,发现注射时间<6 h 的患者中,N1 和 N2 期患者

有 14 例,腋静脉上方区淋巴结转移率为 0 / 8,血管

外侧区淋巴结转移率为 0 / 11,提示在合适的注射时

间保留特定区域的引流上肢淋巴液的淋巴结可能较

为安全。
ARM 在乳腺癌腋窝淋巴结清扫术中应用是可

行的,但术前仍需要精确评估腋窝肿瘤负荷,探寻示

踪剂的最佳示踪条件,术中需联合解剖精确定位引

流上肢淋巴液的淋巴结区域,或行病理检查,如印片

细胞学、细针穿刺活检等。 本研究表明,在 N1 和 N2

期乳腺癌患者中,注射时间 6 h 以内,保留其胸背血

管外侧区和腋静脉上方区域淋巴结可能是相对安全
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的。 接下来的试验是要加大样本量对此结论进行验

证,证明保留该区域内引流上肢淋巴液的淋巴结后

水肿率确实降低。 ARM 作为一种新的、极具发展前

景的技术,如能应用到临床上则将是继乳腺癌保留

乳房手术、前哨淋巴结活检术后的又一次乳腺外科

技术革命。
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