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Aksiller lenf nodu disseksiyonu (ALND) meme kanserinin cerrahi tedavisinde
uzun siireden beri uygulanan standart bir girisimdir. Aksiller lenf nodu dis-
seksiyonunun avantajlan hastaligin evrelendirilmesi, daha dogru bir prognoz
tahminin yapilabilmesi, aksillada lokal kontroliin saglanmasi ve adjuvan sis-
temik tedaviye karar vermede yardima olmasidir. Tartismali olmakla birlikte
ufak bir sagkalim avantaji da saglayabilmektedir. invazif meme kanseri olan
her hastaya ALND yapilip yapilmamasinin gerekliligi son yillarda literatiirde
oldukga stk sorgulanmaya baslanmistir. Meme kanserinin prezentasyonu ve
tedavisindeki degisiklikler (6rnedin mamografi taramalan sonucunda bircok
meme kanserinin daha erken evrede yakalanmasi, adjuvan sistemik tedavinin
hem nod-pozitif hem de nod-negatif hastalarda kullaniimasi ve ALND sonrasi
olusan morbiditenin daha iyi anlasilmasi) sayesinde her hastada rutin ALND
gerekiyor mu sorusu literatiirde sik¢a tartisilir olmustur. Sentinel lenf nodu
biyopsisi gibi daha konzervatif girisimler aksillanin nodal durumunu minimal
morbiditeye yol acarak, dogru bir sekilde ortaya koymaktadir ve ALND senti-
nel lenf nodu pozitif olan hastalarda onerilmektedir.

215 990 kadin meme kanseri tanisi almistir ve bu oran

kadinlarda gorilen tim kanserlerin %32'sidir (1). Cerrahi
tedavi halen meme kanseri hastalarinin biylk kisminda primer
tedavi seklidir ve bir asirdan daha uzun siredir aksiller lenf nodu
disseksiyonu (ALND) memeye yonelik cerrahi girisim ile birlikte ce-
sitli amaclarla uygulanmaktadir. ilk olarak 18 yy'da Lorenz Heister
invazif meme kanserinin tedavisinin bir parcasi olarak ALND’nunu
onermistir (2). Richard von Volkmann ise 1875 yillinda meme doku-
sundaki lenfatik damarlarin aksiller lenf nodlari ile iliskisini ortaya
koymustur (3). Daha sonraki yillarda ise klinik olarak aksillasi nega-
tif bile olsa tim meme hastalarinda ALND yapilmasi dnerilmistir
(4,5). Boylece ylz yili agkin bir stredir, 6zellikle de mastektominin
meme kanserinin cerrahi tedavisinde rutin oldugu dénemde,
ALND teknigi hi¢ sorgulanmadan uygulanmistir. Ancak mamog-
rafinin tarama amaciyla kullaniimasiyla birlikte meme kanserinin
daha erken evrede taninmasi ve daha konzervatif yontemlerle te-
davi edilmeye baslanmasiyla, ALND’nun amaglari ve teknigin ge-
nisligi sorgulanmaya baslanmistir. Ayrica timor biyolojisinin daha
iyi anlasilmasi, lenf nodu tutulumundan bagimsiz olarak sistemik
adjuvan tedavilerin sagkalim Uzerine olumlu etkilerinin ortaya
konmasi ve ALND'nuna ait morbiditelerin daha iyi anlagiimasiyla

Amerika Birlesik Devletleri'nde 2004 yilinda yaklasik olarak

AXILLARY LYMPH NODE DISSECTION IN THE MANAGEMENT OF BREAST CANCER

Axillary lymph node dissection (ALND) has traditionally been considered as
a standard procedure in the surgical management of patients with breast
cancer. The advantages of ALND in breast cancer surgery are to stage the dis-
ease, to provide accurate prognostic information, to maintain local control in
the axilla and to provide a rational decision-making about adjuvant systemic
therapy. Although controversial, ALND may also be associated with a small
survival benefit. Recently, the question of whether ALND is needed for every
patient with invasive breast cancer has been the subject of ongoing debate
in the literature. The changes in the presentation and management of breast
cancer (i.e., increased detection of very small breast cancers during mam-
mographic screening, use of adjuvant systemic therapy for women with both
node-positive and node-negative breast cancer, and a greater recognition of
the morbidity of ALND) have prompted a re-evaluation of the need for routine
ALND. More conservative techniques such as sentinel lymph node biopsy can
also accurately predict nodal status with minimal morbidity, and reserves
ALND for patients with positive sentinel lymph node biopsies.

aksillaya yonelik cerrahi girisim tekniklerinin yeniden gézden ge-
cirilmesi zorunlulugu dogmustur.

T1/T2 timoru olan hastalarin yaklasik olarak %70'inde ALND'nu
sonrasi histopatolojik inceleme negatif olmaktadir (6). Bu hastalar
ALND'undan fayda gérmeyecekleri gibi bu islemin yaratabilecegi
morbiditeye maruz kalabilirler.

Meme koruyucu cerrahi veya mastektomi sonrasi ALND klasik ola-
rak hastaligin evrelendirilmesi, prognoz tayini, lokal timor kont-
rolunu saglamak ve adjuvan tedaviye yon vermek amaciyla uygu-
lanmaktadir. Ancak 6zellikle son dekatta yapilan ¢alismalar gos-
termistir ki bu amaglara ulasmada bazen ALND gereksiz kalmakta
bazen de sentinel lenf nodu disseksiyonu (SLND) gibi morbiditesi
cok daha az olan islemlerle ayni bilgilere ulasilabilmektedir. Bu
noktada 6nemli soru aksillanin dogru olarak degerlendirilmesinde
hangi hastalarin ALND'dan fayda goreceklerinin saptanmasidir.

Meme kanserinde aksiller lenf nodu tutulumunun énemi ve etki eden
faktorler: Aksiller lenf nodu tutulumu halen tek basina en énemli
prognostik faktordir ve aksiller metastaz varligi hastaliksiz sagka-
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Tablo 1. Aksiller lenf nodu tutulumunu etkileyen faktorler

Tumor capt
Tumordn histolojik ozellikleri
Lenfatik veya vaskiiler invazyon
Grade
Tiimor neovaskiilarizasyonu
S-faz fraksiyonu
DNA ploidisi
Yaygin intraduktal komponent
ER ve PR durumu, c-erbB-2 overexpresyonu

m ve genel sagkalim oranlarinda azalmaya isaret eder (7). Ancak
halen timor biyolojisine ve metastaz fizyopatolojisine ait bilgi-
lerimiz meme kanserinde lenf nodu tutulumunun tam olarak ne
anlama geldigini aciklamada yetersizdir. Aksiller metastaz uzak
metastazin bir gostergesi midir yoksa uzak metastaza neden mi
olmaktadir, bu konu halen tartismalidir.

Aksiller lenf nodu tutulumu Gzerine etkili olan faktorler Tablo 1'de
sunulmustur (8,9). Bunlarin hepsi ayni zamanda prognoz hakkin-
da da fikir verirler. Aralarinda en 6nemlisi ve en iyi ispatlanmis ola-
ni ise timor capidir. Bati toplumlarinda bugiin hastalarin yaklasik
olarak %50'ne evre 0 veya | asamasinda tani konabilmektedir (10)
ve tani aninda aksiller lenf nodu tutulumu oranlari ise %30-35 do-
layindadir (11-12). Aksiller lenf nodu tutulumu insidansi DCIS icin
%0-1, evre la timorlerde %3-5, Tlb timorlerde %10-17, T2 timor-
lerde %23-48 ve T3 tiimorlerde %29-64'tiir (13-15).

Aksiller lenf nodu tutulumu ve degerlendirilmesi ile ilgili bir di-
ger 6nemli nokta da tutulan lenf nodlarinin seviyesidir. En sik
tutulan lenf nodlar Diizey I'de yer alirlar. Aksillasi pozitif olan
hastalarin %90'dan fazlasinda Dizey | lenf nodlarinda tutulum
vardir. Bu hastalarin %60'inda ise sadece Diizey I'de tutulum sz
konusudur. Diizey | negatif iken Duzey Il lenf nodlarinin tutulu-
mu c¢ok nadirdir (<%3). Aksillasi pozitif olan hastalarda Diizey | ve
Il negatif iken Diizey Ill lenf nodlarinin pozitif olmasi da yine na-
dir gorilen bir durumdur (<%3) (16). Duizey I-1l ALND sonrasi“ya-
lanci-negatif” sonuc elde etme orani sadece %1-2'dir (17). Daha
yukari yerlesimli olan lenf nodlarinin tutulma riski tutulmus lenf
nodlarinin sayisina baglh olarak artar (16). Diizey | lenf nodlari-
nin devami olarak Il. ve lll. Diizey lenf nodlarinin da tutulmus ol-
masl, sadece Duzey | lenf nodlarinin tutulmus olmasina oranla
daha kotl prognozu isaret etmez (18). Bu nedenle rutin Diizey Il
ALND yapilmasina gerek yoktur. Diizey I-1l ALND ile lokal rekir-
rens oranlari oldukga dusuktlr (19-21). Ayrica total ALND sonrasi
seroma olusumu ve uzun dénem lenfédem riski belirgin olarak
yuksektir (22-24).

Aksiller lenf nodu pozitifligi ve pozitif lenf nodlarinin sayisi halen tek
basina en 6nemli prognoz gostergesi gibi kabul edilmekle birlikte
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aksillasi nod negatif olan kadinlarin bir kisminda (yaklasik olarak
%25) uzak metastaz gelismekte ve sagkalim kisalmaktadir (25).

Meme kanserinin evrelendirilmesinde ALND’nun rolii

Meme kanserinin evrelendirilmesi amaciyla aksillanin fizik muaye-
ne dahil degisik goriintlileme yontemleriyle tetkik edilmesi arasti-
rilmis ancak higbirisi lenf nodlarinin histopatolojik incelenmesi ka-
dar basarili bulunmamistir. Fizik muayene sonucunda yapilan kli-
nik evrelendirmede timor icermedigi disundlen lenf nodlarinin
%22-45'inde patolojik inceleme sonucunda metastatik olduklari
saptanmistir (16). Aksiller lenf nodu disseksiyonu amaciyla Diizey
I-Il lenf nodlarinin ¢ikartilmasinin hastaligin evrelendirilmesi ve lo-
kal kontrolu saglamada etkin bir yontem oldugu gosterilmistir. Bu
amacla 10 adet lenf bezi ¢ikartilmasinin yeterli oldugu genel bir
konsensustur (20,21,26,27). Diizey lll lenf nodlarinin ¢ikartilmasi-
nin ekstra bir avantaji saptanamamistir. Ancak son yillarda yapilan
calismalar gostermistir ki SLNB'si gibi daha konzervatif girisimler
sayesinde de aksillayr dogru olarak evrelendirmek mimkin ol-
maktadir. ALND’nun yalanci (-)'lik orani %2-3'dir. SLNB yalanci (-
)'lik orani da %2-5 arasindadir (28).

Meme kanserinde prognoz tayininde ALND'nun rolii

Aksillaya yaklasimda halen cevap bekleyen en &nemli soru
ALND’nun sagkalim tzerine olumlu bir etkisi olup olmadigidir.
Genel olarak aksillaya yaklasimin, ézellikle de aksillasi klinik olarak
negatif olan hastalarda, sagkalim {izerine belirgin bir etkisi olma-
digr distinilmektedir (16,29). Ancak bu konu ile ilgili calismalar
yetersizdir. Bu sorunun cevabi evet bile olsa, bu yararin ALND'nu-
na ait morbiditeden fazla olup olmadigi da dikkate alinmalidir.

Bu soruya cevap olusturabilecek ilk calismalardan biri olan NSABP-
04'e gore ALND'u sagkalimi etkilememekte ve lokorejyonel kont-
rolde ise hafif bir artis saglamaktadir (30). Aksiller lenf nodlar ne-
gatif olan hastalarda ALND'unun sagkalim tizerine etkisini arasti-
ran calismalarda celiskili sonuglar alinmistir. Cikartilan lenf nodu
sayisi arttikca sagkalimin arttigini gosteren (31,32), cikartilan lenf
nodu sayisi arttikca sagkalimin azaldigini saptayan (33) veya ara-
larinda anlamli bir iliski olmadigini (34) sdyleyen calismalar vardir.
Ancak bunlar cesitli eksiklikleri olan (sistemik adjuvan tedavinin
lokal kontrol Gizerine etkisine dikkat edilmemistir, vb.) ve az has-
ta sayisi iceren calismalardir. SEER calismasina ait veriler ise gos-
termistir ki, aksiller lenfadenektomi hem nod (+) hem de nod (-)
hastalarda sagkalimi anlaml oranda artirmaktadir (35-37). Orr'un
(38) yaptigi bir metaanaliz calismasinda ise 6 ¢alismaya ait yaklasik
3000 hastanin verileri incelenmis ve profilaktik ALND’unun sagka-
lima %4-16 oraninda fayda sagladigi gosterilmistir.

Sentinel lenf nodu biyopsisinin sagkalim ile iliskisini gdsteren ¢a-
lismalarin erken dénem sonuglari oldukga iyidir. Ancak bu konuda
kesin bir ¢cikarimda bulunmak icin uzun dénem sonuglarinin bek-
lenmesine gerek vardir.

Meme kanseri hastalarinda ALND sagkalimi tayin etmekte midir
bu konu kesin olarak ortaya konabilmis degildir ancak prognozu
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tahmin etmede aksiller lenf nodu tutulumu en 6nemli prognostik
faktordir (39). On yillik sagkalim oranlarina bakildiginda nod (-)
hastalarda %70, 1-3 lenf nodu (+) olanlarda %40 ve 4'ten fazla lenf
nodu (+)'ligi olanlarda %20 olarak saptanmistir (40-41)

Meme kanserinde lokal kontrolu saglamak amaciyla
ALND’nun 6nemi

Duzey I-1l aksiller lenf nodu disseksiyonu meme kanserinin cerrahi
tedavisinde lokal kontrolu saglamada etkin bir ydontemdir ve lokal
rekirrens oranlari %3'Un altindadir. Bu etkisi hem nod (-) hem de
nod (+) hastalarda belirgindir (20). Ancak pozitif lenf nodlarinin
cikartilmast ile lokal kontrolde elde edilen basari cogu zaman sag-
kalima yansimamaktadir (10).

Aksillasi klinik olarak pozitif olan hastalarda Diizey |-l ALND yapil-
masi optimal lokal kontrol saglamak amaciyla gereklidir. Aksillasi
klinik olarak negatif olan hastalarda ise radyoterapi lokal kontrolu
saglamada cerrahinin alternatifi olabilir. Ozellikle genel anestezi-
nin bir risk olusturdugu hastalarda ve ALND sonrasi elde edilen
bilginin tedavi secimini degistirmeyecedi hallerde radyoterapi iyi
bir alternatif olabilmektedir. NSABP-04 calismasinin (30) sonuglari
gOstermistir ki, aksiller lenf nodlarinin cerrahi veya radyoterapi ile
tedavi edilmesi sadece gozleme oranla istatistiksel olarak anlam-
I bir sagkalim avantaji saglamamistir. Lokorejyonel kontrolde ise
hafif bir iyilesme s6z konusudur.

Aksiller lenf nodu tutulumundan bagimsiz olarak ALND sonrasi
aksiller rekirrens gelisme riski kiimulatif olarak %0.5-3 arasinda
degismektedir (42). Aksiller lenf nodu disseksiyonu sonrasi ¢ikarti-
lan pozitif lenf nodu sayisi lokal rekirrensi etkilememektedir (43).
Baxter ve arkadaslarinin (44) yaptiklari bir calismada klinik olarak
nod negatif olan ve aksillanin tedavi edilmedigi hastalarda lokal
nikse neden olan en 6nemli faktor timor ¢api olarak bulunmus-
tur. Aksillada lokal ntiksi etkileyen diger bazi faktorler ise takip su-
resi ve cerrahi islemin tipidir. ALND ve aksiller 6rnekleme arasinda
istatistiksel olarak anlaml farkliliklar bildirilmistir (29).

Voogd ve arkadaslari (45) gdstermislerdir ki, ALND yapilmis ve daha
sonra aksiller nliks gelismis hastalarin ancak Ggte birinde kir sagla-
nabilmektedir ve ALND sonrasi 5 yil stireyle relaps gelismeyenlerde
uzak metastaz gelisme riski azalmaktadir. ALND sonrasi pozitif lenf
nodu saptanan hastalarda radyoterapi ile risk azaltilabilir.

Sentinel lenf nodu biyopsisi teknigi aksillayr degerlendirmede ol-
dugu gibi lokal kontrolu saglamada da oldukca basaril bir yontem
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu islem sonrasi aksiller rekirrens ol-
dukca distktir (Tablo 2). Ancak kesin bir yarglya varmadan énce
daha uzun dénem sonuglarin beklenmesine gerek vardir.

Meme kanserinde ALND’nun adjuvan sistemik tedavi
kararina katkisi

Metastatik hastalik icin risk gruplarinin tanimlanmasinda primer
faktorler timor capi ve aksiller nodal tutulumdur. TUumor capi 1
cm'den buylk olan hastalarda lenf nodu tutulumundan bagim-
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Tablo 2. SLNB sonrasi aksiller relaps

Referanslar Hasta SLN Ortalama  Aksiller
saylsi durumu  takip (ay)  relaps
Schrenk ve ark. 83 Negatif 22 0
Roumen ve ark. 100 Negatif 24 1
Giuliano ve ark. 67 Negatif 39 0
Noguchi ve ark. 196 Negatif ~ Degisken 0
Reirsamer ve ark. 116 Negatif 22 0

siz olarak sistemik adjuvan tedavi yapilmasinin sagkalimi olumlu
yonde etkiledigi ortaya konmustur (46-49). Aksillasi negatif olan
ancak yuksek risk grubundaki hastalara da (timér capr > 2 cm,
grade Il veya lll veya ER negatif), aksillasi pozitif hastalarla ayni ke-
moterapi uygulanmaktadir (50).

GlnlUmizde adjuvan sistemik tedavi yapilmasina karar verme-
de ALND’undan elde edilen bilgilere ¢ok da fazla ihtiya¢ duyul-
mamaktadir ancak hangi adjuvan sistemik tedavi yapilacagina
karar vermede 6nemli olabilir. Bu amagla yapilan bir calismada
ALND'undan elde edilen bilgiler sonucunda distik risk grubun-
da (timor capi <10mm, grade |, lenfovaskdler invazyon (-), ER +)
%17, ara grupta % 5 ve ylksek risk grubunda (timor capi >20mm,
grade L lll, lenfovaskiiler invazyon (+), ER -) %19 oraninda kemote-
rapi seciminde degisiklige neden olmustur; 70 yas Uisti hastalarda
ise karar verme asamasinda hicbir degisiklik olmamistir (51).

ALND’nuna ait komplikasyonlar

Mastektominin rutin olarak uygulandigi donemlerde meme kan-
serinin en major morbiditesi memenin total kaybr oldugu icin
ALND bagl olarak ortaya ¢ikan problemlere dikkat edilmezdi. Oysa
meme koruyucu cerrahi sonrasi hem erken hem de ge¢ dénem
morbiditenin en 6nemli nedeni ALND'dur. Yan etkilerin goriilme
sikh@i takip suresi, kullanilan 6lgim yontemleri ve diger hastaya
ve tedaviye ait faktorlere baglidir (52). Hastalarin %50-70'inde
ALND’nuna bagh degisik siddette sikayetlerin olacagi tahmin edil-
mektedir. Bunlar arasinda omuz hareketlerinde kisithlik (%4-45),
kolda 6dem (%6-49), agri (%16-56), hissizlik-karincalanma hissi
(%7-75) ve glgsuzlik (%19-35) sayilabilir (53,54). ALND sonra-
si uzun doénem sekeller arasinda hayat kalitesini en fazla bozan
kol lenfédemidir (55). Lenfédem hastanin hayatinin herhangi bir
déneminde, minor bir travmanin tetiklemesi ile gelisebilir. ALND
genisligi, pozitif lenf nodu sayisi ve radyoterapi yapilip yapilma-
digr komplikasyon oranlarini etkilemektedir. Yukarida sayilan yan
etkilere ek olarak ALND genel anestezi gerektirir, dren kullaniimasi
gerekir, agri ve omuz hareketlerinde kisithlik nedeniyle normal ha-
yata donds gecikir.

Aksiller lenf nodu disseksiyonuna bagli gelisen major komplikas-
yonlar ise aksiller ven yaralanmasi veya trombozu ve aksillada yer
alan motor sinirlere ait yaralanmalardir.
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Sentinel lenf nodu biyopsisi gibi daha konzervatif girisimlerden
sonra bu tip ciddi komplikasyonlar gérilmemekte veya ¢ok daha
nadir ortaya cikmaktadirlar. Sentinel lenf nodu biyopsisinden
sonra kolda hissizlik, agri, lenfédem ve omuz ekleminde hareket
kisithligi gibi sikayetlerin gelisim riskinin daha az oldugu gosteril-
mistir (53,56-58) ve hastalaran giinlik hayata uyumu daha kolay
olmaktadir (53). Ancak kesin yargilara varmadan 6nce ALND ve
SLNB tekniklerine ait komplikasyonlari karsilastiran calismalarin
uzun dénem sonugclarinin beklenmesine gerek vardir.

Sonuc¢

Aksiller lenf nodu disseksiyonu halen bircok merkezde koltuk altin
degerlendirmede altin standart olarak kabul edilmektedir. Ancak
timor biyolojisine ait bilgilerimizin artmasi, meme kanserinin daha
erken evrede taninmasi ve daha konzervatif sekilde tedavi edilmeye
baslanmasi, sistemik adjuvan tedavi endikasyonlarinin genislemesi
ve bu tedaviler ile elde edilen basarilarin artmasi ve ALND'nuna ait
komplikasyonlarin daha iyi anlasiimasiyla, invazif meme kanseri ne-
deniyle ameliyat edilen her hastaya rutin ALND yapilip yapilmamasi
gerektigi sorgulanmaktadir. Son yillarda ALND’undan elde edilen
bilgi ve faydalari bize saglayacak ancak morbiditesi daha dusik
olan daha konzervatif girisimler (SLNB gibi) denenmeye baslanmis-
tir. Bu asamada onemli olan bazi noktalar vardir: aksiller lenf nodu
tutulum riskinin distik oldugu hastalari ve aksiller lenf nodu duru-
munun tedavi semasini degistirmeyecedi hastalari tespit etmek.

Genel goris aksillanin dogru olarak degerlendirilebilmesi icin bir
cesit cerrahi girisim yapilmasi ve lenf nodunun veya nodlarinin
histopatolojik olarak incelenmesi gerektigidir. Bu amagla aksillaya
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yapilacak girisimden beklenen fayda ile islemin morbiditesi arasin-
daki kar-zarar iliskisinin iyi ortaya konmasi gerekir. Bugiin gelinen
noktada i) meme kanserinin evrelendirilmesi icin her hastaya rutin
ALND yapilmasina gerek yoktur; uygun hastalarda SLNB givenilir
bir yontemdir, ii) eldeki veriler ALND’nun sagkalim ile iliskisini orta-
ya koymada yeterli degildir; ALND'nun prognoz Uzerine etkisi tar-
tismalidir ve genel olarak sagkalimi etkilemedigi distinilir ancak
prognozu tahmin etmede lenf nodu tutulumu ve pozitif lenf nodu
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