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［摘要］ 背景与目的：前哨淋巴结活检（sentinel lymph node biopsy，SLNB）是评估皮肤型和肢端型黑色素瘤区域淋巴结

转移情况及病理学分期的重要手段。SLNB作为外科诊疗规范的重要环节，已在各大诊疗指南中被推荐，也已在中国临床

应用近10年。自2017年靶向和免疫治疗应用于中国黑色素瘤治疗领域，患者预后得到显著改善。本研究旨在分析复旦大学

附属肿瘤医院近5年恶性黑色素瘤患者的临床资料，评估在新药治疗时代前哨淋巴结（sentinel lymph node，SLN）状态在临

床应用的价值和对预后的影响。方法：对2017—2021年在复旦大学附属肿瘤医院黑色素瘤诊治中心接受诊治的381例恶性

黑色素瘤患者的临床资料进行回顾性分析。每例患者均接受原发灶扩大切除和相应的SLNB，手术后随访至少6个月。SLN
定位使用美兰染色或同位素示踪。结果：本研究共入组381例恶性黑色素瘤患者，平均Breslow浸润深度为3.10 mm，69.8%
为肢端型，溃疡率为57.1%，SLN阳性率为34.6%，中位无复发生存率（relapse-free survival，RFS）为17个月。SLN状态是

显著影响患者预后的独立危险因素。在N1a和T4亚组，SLN活检数＞2枚的患者具有更好的RFS。接受完整的区域淋巴结清扫

（complete lymph node dissection，CLND）和未清扫患者的RFS差异无统计学意义，在SLN活检数＞2枚和SLN微转移直径

＜1 mm的亚组未清扫者反而具有更优的RFS。结论：SLN状态仍是影响临床无显性转移的黑色素瘤预后的重要因素，对于

恶性黑色素瘤患者应常规开展SLNB，在保证微创的前提下，提高SLN定位的准确性，保证SLNB充分。SLN阳性后行即刻

CLND对于皮肤型和肢端型黑色素瘤患者未能带来进一步的预后改善。
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［Abstract］  Background and purpose: For cutaneous and acral malignant melanoma, sentinel lymph node biopsy (SLNB) is an 
effective tool to evaluate the situation of regional lymph node metastasis and to determine the pathological stage. As an important part 
of the standard procedure for surgical diagnosis and treatment, SLNB has been recommended in major guidelines and already has 
a ten-year clinical application. Since the introduction of targeted therapy and immune therapy for malignant melanoma in 2017, the 
prognosis of patients has been significantly improved. This study aimed to collect the clinical data of Chinese malignant melanoma 
cases in recent five years so as to discover, in the era of new drug treatment, the significance of sentinel lymph node (SLN) status in 
clinical application and its influence on survival outcome. Methods: Data of 381 patients with histologically diagnosed malignant 
melanoma were retrospectively collected from 2017 to 2021 in Fudan University Shanghai Cancer Center. SLNB was performed with 
wide resection of the primary lesion for each case, and follow-ups of at least 6 months were taken afterwards. Lymphoscintigraphy 
or methylene blue dye was applied for identification of SLN. Results: A total of 381 patients were included. The mean Breslow 
thickness was 3.10 mm, among the 381 patients, 69.8% with acral lesion, 59.7% with ulceration, 34.6% with positive SLN, and the 
median relapse-free survival (RFS) was 17 months. Patient’s survival was significantly influenced by SLN status. Patients with more 
than 2 biopsied SLN had significantly better RFS in subgroups of N1a stage and T4 stage. There was no significant difference in RFS 
between patients who received complete lymph node dissection (CLND) and those who did no, and the latter even showed better RFS 
in subgroups of SLN biopsied number >2 and SLN micrometastasis diameter <1 mm. Conclusion: SLN status remained an important 
factor influencing the prognosis of melanoma cases with no clinical evidence of significant metastasis, and SLNB should be applied 
as a routine surgical procedure for malignant melanoma patients. While keeping the operation minimally invasive, the accuracy of 
SLN locating should be improved, and the sufficiency of biopsy should be ensured. Immediate CLND provides no improvement in 
the prognosis of cutaneous and acral melanoma patients with positive SLN status.
［Key word］ Malignant melanoma; Sentinel lymph node biopsy; Complete lymph node dissection; Prognosis

黑色素瘤是一种起源于皮肤或其他脏器内

黑色素细胞的恶性肿瘤，是全球常见的恶性肿瘤

之一。黑色素瘤的发病呈现明显的地域性差异，

高发区域主要位于高纬度、日照强度高及以白种

人为主要人群的国家或地区。而在亚洲，包括中

国、日本和韩国等以黄种人为主要人种的国家

和地区，黑色素瘤的发病率显著较低。根据最新

的全球癌症发病率统计显示，2020年中国黑色素

瘤粗发病率0.53/10万，年龄标化发病率为0.36/10
万，新发7 714例，占非皮肤癌恶性肿瘤发病排行

第24位 ［1］。尽管发病率较低，但根据国内的流行

病学调查，1990年—2019年中国黑色素瘤的发病

率以每年3.5%的幅度逐年增高 ［2］。并且中国的

优势亚型为肢端型和黏膜型黑色素瘤，前者占比

超过40% ［3］，无论疾病负荷、生物学行为、药物

疗效和远期预后，都明显差于欧美主流的亚型。

前哨淋巴结活检（sen t ine l  lymph node 
biopsy，SLNB）是目前临床早期皮肤型和肢端

型黑色素瘤外科诊疗中的重要环节，能够及时发

现淋巴道的微转移状态，提供准确的病理学分

期，从而制定后续合理的临床诊疗策略。复旦大

学附属肿瘤医院黑色素瘤诊治中心是全国最早常

规开展前哨淋巴结活检技术的临床诊疗中心之

一，曾经总结过2009年—2016年接受外科治疗的

黑色素瘤患者的预后情况，结果显示前哨淋巴结

的状态是影响无临床显性转移黑色素瘤预后的独

立因素 ［4］。近5年，黑色素瘤的诊疗发生了一些

变化，首先在外科治疗方面，对于前哨淋巴结

（sentinel lymph node，SLN）阳性的患者，可选

择不做即刻的完整的区域淋巴结清扫（complete 
lymph node dissection，CLND），在系统性治疗

方面，免疫治疗和靶向治疗已成为黑色素瘤术后

辅助治疗和晚期一线治疗的金标准。因此本研究

旨在通过回顾本院过去5年的黑色素瘤外科治疗

病例，再次探索在新时代，SLNB对于皮肤型和

肢端型黑色素瘤临床诊疗的价值。

1 资料和方法

1.1  研究对象

本研究纳入了复旦大学附属肿瘤医院2017年
1月—2021年12月，接受SLNB手术的皮肤型和肢

端型黑色素瘤的临床数据，剔除淋巴结病理学信

息不全或术后随访小于6个月的患 者。



1170 邹孜瑊，等  前哨淋巴结活检在皮肤型和肢端型黑色素瘤临床诊疗中的价值 

所有的临床和病理学信息，通过医院病史系

统进行采集。所有患者均在治疗前签署知情同意

书、授权委托书及手术风险告知书。患者在术后

的辅助治疗方案、复发和转移情况，通过翻阅医

院住院及门诊病史系统进行采集。死亡信息通过

医院临床信息中心的随访数据库中提取。随访至

死亡或 2022 年 1月 31 日。对于失访且随访小于6
个月的患者进行数据剔除。

1.2  术前评估

所有患者在术前均通过原发灶活组织病理学

检查诊断为恶性黑色素瘤，淋巴结引流区域既往

未接受手术，并通过术前体检及至少接受1项影

像学检查评估，包括多普勒超声、增强CT、增

强MRI或PET/CT，诊断为无显性淋巴结转移和脏

器转移的临床Ⅰ、Ⅱ期黑色素瘤。对于影像学表

现为肿大的淋巴结，需通过术前细针抽吸细胞学

印片检查排除转移。

1.3  SLNB的操作流程

1.3.1  SLNB的手术指征

根据目前的临床指南和外科共识，对于无临

床显性转移的黑色素瘤，当原发病灶Breslow浸

润深度≥0.8 mm时均需接受前哨淋巴结活检；对

于Breslow浸润深度＜0.8 mm，但合并有原发灶

溃疡、消退、神经脉管累及年龄较小等危险因素

时，也需接受前哨淋巴结活检。

1.3.2  SLNB的手术时机

SLNB一般与原发灶扩大切除手术同时进

行，或在原发灶手术后3个月内进行。超过3个
月，局部手术后瘢痕形成影响淋巴回流，将降低

前哨淋巴结示踪的准确性。

1.3.3  SLN的定位和示踪

根据原发病灶的部位确认SLN所在的淋巴

池。通常以脐上2 cm为界线，界线以上的躯干

病灶和上肢病灶，一般认为淋巴回流首先入同

侧腋窝淋巴池；界线以下的躯干部分及下肢，

淋巴回流首先入腹股沟淋巴池。位于脐上2 cm界

线及人体正中线周围的病灶，可出现一个以上

的回流途径（multiple lymphatic drainage basin，
MLDB），需接受多个淋巴池的前哨定位。对于

肢端型的病灶，除常规的腋窝和腹股沟为第一站

淋巴池外，也会出现肘部或腘窝的途中淋巴池

（intransit nodal basin）的回流。头面部病灶由于

淋巴回流可呈多向性而难以定位，故暂不接受前

哨淋巴结活 检。

SLN的示踪方法目前包括核素定位和美兰

定位两种方法。核素定位法是在术前12 ~ 24  h
内在原发病灶周围多点皮下注射 99mTc硫胶体

1 ~ 2  mL，在注射后的15和30 min分别进行核素

摄片或SPECT扫描，确认核素摄取SLN的位置并

做体表标记，术中通过Neoprobe 2000伽马射线探

测仪再行核素热点探测（Hot Spot）。美兰染色

是在术前10 min在原发灶周围多点皮下注射美兰

（亚甲蓝）1 ~ 2 mL，局部按摩后帮助染色剂于

淋巴管内弥散。

在目前操作熟练的情况下，单用核素或美

兰定位SLN的成功率都接近90%。但对于考虑存

在MLDB的情况，包括躯干中线、躯干位于脐上

2  cm水平线周围、小腿后侧、足跟等部位，全部

在术前通过核素定位，明确是否需要活检多个淋

巴池。

1.3.4  SLN的手术切除

前哨淋巴结活检手术是一种创伤较小的淋巴

结摘除手术，术中尽量保留淋巴池内的小血管和

神经，避免造成术后感觉麻木和肢体水肿。淋巴

结切除后，残腔应注意缝合严密，结扎淋巴管断

端，避免造成术后淋巴瘘而延误后续治疗。

SLNB应保证彻底性。在美兰染色定位的情

况下，摘除所有蓝染的淋巴结。若通过核素定

位，在术中使用核素探测仪探测离体淋巴结的核

素最高摄取值，即热点值。要求淋巴结摘除后，

残腔的核素摄取值低于热点值的10%，方认为

SLN已全部切除。

1.4  SLN的病理学评估

根据目前的临床指南和共识，所有切除的组

织均需通过术后常规病理学评估，包括石蜡包埋

切片后常规的H-E染色及相应的免疫组织化学染

色，选用的抗体可包括HMB45、MART-1/Melan 
A及S-100等恶性黑色素瘤特异性标志物。

1.5  SLN阳性后的治疗

根据目前的临床指南和共识，SLN阳性的患
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者可选择性即刻CLND，或进行密切的临床随访

观察。

根据患者术后病理学分期、基因或分子改变

及患者自身意愿，进行术后包括程序性死亡［蛋

白］-1（programmed death-1，PD-1）单抗（帕

博丽珠单抗、特瑞普利单抗）、BRAF抑制剂

（维莫非尼、达拉非尼）、MEK抑制剂（曲美替

尼）、干扰素等辅助治疗，也可单纯随访观察。

1.6  统计学处理

本研究的全部数据录入和分析使用SPSS for 
Mac 21.0软件完成。Kaplan-Meier生存曲线图使

用R 4.2.0软件绘制。分析SLN状态、CLND状态

和各临床因素相关性时，采用Pearson χ2检验。

SLN阳性相关因素的分析采用二分类logistic回
归分析。无复发生存率（relapse-free survival，
RFS）的分析使用Kaplan-Meier生存曲线法计

算。RFS相关因素的分析采用Cox回归分析。各

亚组间RFS差异分析采用log-rank检验。P＜0.05
为差异有统计学意义。

2 结　　果

2.1  一般情况

本研究时期内诊断治疗恶性黑色素瘤且病史

完整的患者共585例，包括188例（32.1%）皮肤

型和297例（67.9%）肢端型。根据本研究入组条

件共入组381例患者，其中包括115例（30.2%）

皮肤型，266例（69.8%）肢端型，男性171例
（55.1%），女性210例（44.9%）。患者年龄

为19 ~ 89岁，中位年龄为58岁。原发灶的中位

Breslow浸润深度为2.7 mm，平均Breslow浸润深

度为3.1 mm，溃疡率为51.6%。

根据美国癌症联合会（A m e r i c a n  J o i n t 
Committee on Cancer，AJCC）第8版黑色素瘤

TNM分期标准，在经过原发灶扩大切除手术和

SLNB后对所有入组患者进行分期，其中95例
（24.9%）为Ⅰ期，153例（40.2%）为Ⅱ期，133
例（34.9%）为Ⅲ期，其他详细资料见表1。

表1  不同SLN状态的患者临床病理学资料

Tab. 1  Clinicopathological variables categorized by SLN status

�  ［n (%)］

Item Total (n=381) SLN negative (n=249) SLN positive (n=132) P value

Gender 0.035*

Female 210 (55.1) 147 (59.0) 63 (47.7)

Male 171 (44.9) 102 (41.0) 69 (52.3)

Age/year 0.031*

＜60 202 (53.0) 142 (57.0) 60 (45.5)

≥60 179 (47.0) 107 (43.0) 72 (54.5)

Subtype 0.226

Acral 266 (69.8) 179 (71.9) 87 (65.9)

Cutaneous 115 (30.2) 70 (28.1) 45 (34.1)

Primary location 0.850

Upper extremity 54 (14.2) 37 (14.9) 17 (12.9)

Trunk 56 (14.7) 37 (14.9) 19 (14.4)

Lower extremity 271 (71.1) 175 (70.3) 96 (72.7)

Palm 2 (0.5) 0 (0.0) 2 (1.5)

Sole 200 (52.5) 133 (53.4) 67 (50.8)

Nail 56 (14.6) 42 (16.8) 14 (10.6)

SLNB basin 0.770

Groin 281 (73.8) 183 (73.5) 98 (74.2)

Axilla 81 (21.3) 53 (21.3) 28 (21.2)
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Item Total (n=381) SLN negative (n=249) SLN positive (n=132) P value

Popliteal 3 (0.8) 3 (1.2) 0 (0)

Bilateral 7 (1.8) 4 (1.6) 3 (2.3)

Multi-basin 9 (2.4) 6 (2.4) 3 (2.3)

Breslow thickness ＜0.001

0-1 55 (14.4) 46 (18.5) 9 (6.8)

＞1-2 91 (23.9) 68 (27.3) 23 (17.4)

＞2-4 123 (32.3) 76 (30.5) 47 (35.6)

＞4 112 (29.4) 59 (23.7) 53 (40.2)

Clark level ＜0.001

Ⅰ 5 (1.3) 5 (2.0) 0 (0.0)

Ⅱ 25 (6.6) 21 (8.4) 4 (3.0)

Ⅲ 19 (5.0) 14 (5.6) 5 (3.8)

Ⅳ 225 (59.1) 136 (54.6) 89 (67.4)

Ⅴ 57 (15.0) 29 (11.6) 28 (21.2)

Unknown 50 (13.1) 44 (17.7) 6 (4.5)

Ulceration 0.011

No 184 (48.3) 132 (53.0) 52 (39.4)

Yes 197 (51.7) 117 (47.0) 80 (60.6)

Number of biopsied SLN 0.971

1-2 216 (56.7) 141 (56.6) 75 (56.8)

＞2 165 (43.3) 108 (43.4) 57 (43.2)

N stage 0.000

N0 248 (65.1) - -

N1 76 (19.9) 1 (0.4)# 75 (56.8)

N2 50 (13.1) - 50 (37.9)

N3 7 (1.8) - 7 (5.3)

TNM stage ＜0.001

 Ⅰ 95 (24.9) 95 (38.2) -

 Ⅱ 153 (40.2) 153 (61.4) -

 Ⅲ 133 (34.9) 1 (0.4)^ 132 (100.0)

Gene mutation ＜0.001

BRAF 85 (22.3) 43 (17.3) 42 (31.8)

NRAS 42 (11.0) 26 (10.4)# 16 (12.1)

C-KIT 24 (6.3) 12 (4.8) 12 (9.1)

BNK wild type 156 (40.9) 105 (42.2) 51 (38.6)

Unknown 74 (19.4) 63 (25.3) 11 (8.3)

Adjuvant therapy ＜0.001

Observation 138 (36.2) 114 (45.8) 24 (18.2)

IFN 89 (23.3) 74 (19.4) 15 (11.4)

PD-1 124 (32.5) 53 (21.3) 71 (53.8)

Targeted therapy 22 (5.8) 6 (2.4) 16 (12.1)

Others 8 (2.1) 2 (0.8) 6 (4.5)
#: Negative SLN with intransit disease.

续表1
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2.2  SLNB结果

SLNB的活检区域包括单侧腹股沟281例

（73.8%），单侧腋窝81例（21.3%），单侧腘

窝3例（0.8%），以及多引流途径，包括双侧（7
例，1.8%）和MLDB（9例，2.4%）。其中最大

SLN摘除个数为20，最小为1，中位数为2，四分

位数Q1 = 1，Q3 = 4。
3 8 1 例患者中，共检出 S L N 阳性 1 3 2 例

（34.6%）。单因素分析显示，本研究中性别、

年龄、Breslow浸润深度和溃疡与SLN阳性率相

关，溃疡（P = 0.019）、SLN活检数（P = 0.024）
与非前哨淋巴结（non-sentinel lymph node，
NSLN）阳性率相关。多因素分析显示，年龄、

Breslow浸润深度是SLN阳性的独立危险因素。前

哨淋巴结阳性率的单因素和多因素分析见表2。
2.3  生存分析

2.3.1  单因素分析和多因素分析

本组的中位随访时间为24个月。SLN阴性

患者的1年RFS、2年RFS分别为93.5%、81.4%。

SLN阳性患者的1年RFS、2年RFS为77.4%、

61.3%。SLN阳性和SLN阴性患者的RFS差异有统

计学意义（P＜0.001）。不同SLN阳性状态以及

各SLN和NSLN状态的RFS生存曲线见图1。
预后分析发现，影响RFS的单因素是性别、

SLN状态、Breslow浸润深度、溃疡。

多因素分析发现，黑色素瘤SLN阳性、溃

疡、Breslow浸润深度是影响RFS的独立预后因

素。RFS的单因素和多因素分析见表3。
2.3.2  SLN检出数目对预后的影响

本组的中位前哨淋巴结检出数目为2枚，将

患者分为活检数目1 ~ 2枚和＞2枚两组，预后分

析发现，对于总体人群而言生存差异无统计学意

义（P = 0.235）。对于SLN阳性（P = 0.076）和

肢端型患者（P = 0.070），活检数目＞2枚组的

生存呈现获益趋势，但差异无统计学意义。而在

N1a期（P = 0.004）、T4期（P=0.010） 及未接受

CLND（P = 0.044）的亚组中，活检＞2枚的患者

的生存显著更优（图2）。

2.3.3  SLN阳性后即刻清扫对预后的影响

在132例SLN阳性的患者中，31例患者未接

收即刻的CLND，101例患者接受了即刻清扫。总

体的NSLN的阳性率为22.5%。

即刻CLND和未清扫的患者，在各临床因

素间基本平衡（表4）。生存分析发现，两组间

的RFS差异无统计学意义（P = 0.227）。即使是

对于T4（P = 0.725）、溃疡（P = 0.908）和肢端

型（P = 0.564）亚组差异无统计学意义。在SLN
活检＞2（P = 0.105）和SLN微转移直径＜1 mm
（P = 0.017）的患者中，未清扫患者反而具有更

优的无复发生存趋势，其差异具有统计学上的显

著性意义（图 3）。

表2  SLN阳性率的单因素和多因素分析

Tab. 2  Univariate and multivariable analyses of SLN positive rate

Item Risk
Univariate analysis Multivariable analysis

OR 95% CI P value OR 95% CI P value

Gender Female vs male 0.634 0.414-0.969 0.035*

Age ＜60 years vs ≥60 years 0.628 0.411-0.960 0.032* 0.610 0.393-0.947 0.028*

Subtype Acral vs cutaneous 0.756 0.480-1.190 0.227

Breslow thickness 0-1 mm 1.000 - ＜0.001* 1.000 - ＜0.001*

Breslow thickness 1-2 mm 1.729 0.734-4.072 0.210 1.927 0.810-7.620 0.138

Breslow thickness 2-4 mm 3.161 1.418-7.046 0.005* 3.394 1.512-4.583 0.003*

Breslow thickness ＞4 mm 2.053 2.053-10.269 ＜0.001* 4.868 2.162-10.959 ＜0.001*

Ulceration Yes vs no 1.736 1.130-2.665 0.012*

Number of biopsied SLN ＞2 vs ≤2 0.992 0.648-1.519 0.992
*: P＜0.05.
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图1  不同淋巴结侵犯状态的RFS生存曲线

Fig. 1  RFS for different lymph node status

NSLN: Non-SLN. A: Compared between different SLN status alone; B: Compared between different SLN and NSLN status.
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图2  不同SLN活检数患者的RFS生存曲线

Fig. 2  RFS for patients with different biopsied SLN number

A: N1a stage; B: T4 stage; C: No CLND.

表3  RFS的单因素和多因素分析

Tab. 3  Univariate and multivariable analyses of RFS

Item Risk
Univariate analysis Multivariable analysis

OR 95% CI P value OR 95% CI P value

Gender Female vs male 0.575 0.379-0.872 0.009*

Age ＜60 years vs ≥60 years 0.751 0.497-1.136 0.176

Subtype Acral vs cutaneous 1.169 0.916-1.492 0.210

SLN status Positive vs negative 2.862 1.885-4.346 ＜0.001* 2.103 1.377-3.213 0.001*

Breslow thickness 0-1 mm 1.000 - ＜0.001* 1.000 - ＜0.001*

Breslow thickness 1-2 mm 2.747 0.593-12.715 0.196 2.240 0.481-10.430 0.304

Breslow thickness 2-4 mm 8.935 2.140-37.304 0.003* 4.420 1.022-19.117 0.047*

Breslow thickness ＞4 mm 20.295 4.903-84.010 ＜0.001* 8.635 1.983-37.604 0.004*

Ulceration Yes vs no 5.007 3.017-8.312 ＜0.001* 2.813 1.561-4.631 ＜0.001*

Number of biopsied SLN ＞2 vs ≤2 0.774 0.505-1.186 0.239
*: P＜0.05.
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表4  接受CLND与未接收CLND的患者临床特征

Tab. 4  Clinicopathological features categorized by CLND

  ［n (%)］

Item CLND 
(n=101)

No CLND 
(n=31) P value Item CLND 

(n=101)
No CLND 

(n=31) P value

Gender 0.620 Breslow thickness/mm 0.507

Male 54 (53.5) 15 (48.4) 0-1 7 (6.9) 2 (6.5)

Female 47 (46.5) 16 (51.6) 1-2 16 (15.8) 7 (22.6)

Age/year 2-4 34 (33.7) 13 (41.9)

＜60 50 (49.5) 10 (32.3) 0.092 ＞4 44 (43.6) 9 (29.0)

≥60 51 (50.5) 21 (67.7) Ulceration 0.741

Subtype 0.806 No 39 (38.6) 13 (41.9)

Acral 66 (65.3) 21 (67.7) Yes 62 (61.4) 18 (58.1)

Cutaneous 35 (34.7) 10 (32.3) Positive SLN number 0.766

Primary location 0.950 1 70 (68.6) 23 (74.2)

Upper extremity 13 (12.9) 4 (12.9) 2 28 (27.5) 7 (22.6)

Trunk 14 (13.9) 5 (16.1) 3 2 (2.0) 1 (3.2)

Lower extremity 74 (73.3) 22 (71.0) 4 1 (1.0) 0 (0.0)

图3  是否接受CLND患者的RFS生存曲线

Fig. 3  RFS for patients who received immediate CLND and those who did not

A: All cases; B: T4 stage; C: Ulceration; D: Acral subtype; E: Biopsied SLN number ＞2; F: SLN micro metastasis diameter ＜1 mm.
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3 讨　　论

本研究对复旦大学附属肿瘤医院黑色素瘤诊

治中心，过去5年行外科治疗的381例皮肤型和肢

端型恶性黑色素瘤患者的SLN状态等临床病理学

特征和预后进行回顾性分析。结果显示，本组患

者SLN阳性率为34.6%，NSLN阳性率为22.5%。

对于无临床显性淋巴结转移的患者，SLN的状

态仍然是影响患者RFS的独立因素，再次证明了

SLN在黑色素瘤外科规范治疗中的重要地位。

以往认为相较于欧美人群，中国人群恶性黑

色素瘤的预后较差，是由于肢端型恶性黑色素瘤

的预后比皮肤型差。但在近期的中国人群回顾性

分析中，并未显示中国皮肤型和肢端型患者在术

后生存上的显著差异 ［5］。在另一项关于1 000多
例中国肢端型恶性黑色素瘤的回顾性分析中，溃

疡是影响预后的重要因素，特别是对于Breslow
浸润深度小于1 mm的病例。但该研究其中接受

SLNB的比例仅25.4%，可能影响分期的准确性，

无法有效分析SLN对于预后的作用 ［6］。美国最

新的一项研究纳入了2012年—2015年新诊断的 
60 148例恶性黑色素瘤，其中959例为肢端雀

斑样黑色素瘤（acral-lentiginous melanoma，
ALM）。该研究总体的平均Bres low深度为 
2.1 mm，溃疡率为23.2%，ALM的平均Breslow深

度为2.2 mm，溃疡率为42.8%，总体的SLN阳性

率为10%，ALM的阳性率为22%，其中ⅠB期和

Ⅱ期ALM的SLN阳性率分别为18.4%和39.5%。

ALM亚型是SLN阳性的独立危险因素 ［7］。在本

研究的结果中，皮肤型和肢端型的SLN阳性率

分别为39.1%和32.7%，NSLN阳性率为25.7%和

20.9%。均高于欧美临床研究中的数据。其主要

原因可能与Breslow的浸润深度相关，因SLN和

NSLN的转移风险都随着T分期和溃疡而上升。从

本组数据可知，肢端型和皮肤型黑色素瘤在SLN
和NSLN的阳性率上差异无统计学意义，其原因

可能在于两种亚型的Breslow浸润深度差异无统

计学意义。因此，中国黑色素瘤患者预后较差，

仍与原发灶的肿瘤负荷相关。

规范的SLN示踪、活检和病理学评估，是保

证准确的病理学分期从而制定合理的术后治疗策

略的重要前提。目前临床常用的前哨示踪方法

有两种：美兰染色和核素示踪。核素示踪灵敏度

高，能事先确定是否存在多引流途径，提高SLN
定位的准确性，但缺点是需要具备核素示踪资质

的人员完成相对复杂的临床操作，配备核素探测

装置，并且存在一定的放射污染。同时，当原发

灶与引流区域距离太近时，核素局部注射后的高

摄取背景无法准确定位淋巴结。美兰染色易操

作，可视化，但需在切开皮肤后才能看到蓝染淋

巴结，无法在术前评估多引流途径的存在。同

时，对于原发灶已进行扩大切除的患者，也不推

荐再进行美兰局部注射。目前正在开发的吲哚菁

绿示踪技术，同时具备美兰和核素的优势，具

备可视化及实时显像的优点，值得未来在临床 
应用 ［8］。

尽管目前的指南和共识中并没有对SLNB数

目提出要求，但在实际操作中，应确保所有蓝染

或核素摄取热点的淋巴结彻底摘除送检。通常一

个淋巴池的前哨淋巴结不只一枚。通过本次分析

发现，SLN＞2枚的患者在N1a、T4和未行CLND
亚组具有更好的RFS。这一结果提示，对于仅切

除1 ~ 2枚淋巴结的患者中，可能存在SLNB不充

分，实际分期偏晚、预后偏差的情况。另一项关

于头颈部恶性黑色素瘤的研究中也指出，相较于

活检1或2个SLN的病例，活检3个及以上SLN的

病例拥有更高的阳性检出率、更低的假阴性率以

及更高的灵敏度 ［9］。因此在确保手术微创的前

提下，应尽可能充分地活检SLN，从而提高分期

的准确性，改善患者的预后。

根据目前MSLT-Ⅱ和DeCOG-SLT研究的结

果 ［10-11］，对于SLN阳性的患者即刻采取CLND与

否对患者预后无显著影响。既往认为由于中国人

群的黑色素瘤，特别是肢端亚型，存在原发病灶

Breslow浸润深度深、溃疡率高的特点，SLN和

NSLN阳性率也较高，因此即刻清扫能带来更多的

生存获益。但本次分析显示，即使是对于T4和溃

疡的人群，CLND也并未带来更长的RFS时间。因

此对于患者是否需要在SLN阳性后行即刻CLND，

仍有待前瞻性的研究。同时在SLN活检数＞2枚，
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即认为活检相对充分的亚组以及SLN微转移直径

＜1 mm的亚组，CLND反而降低了患者预后，提

示清扫手术可能会影响患者整体的免疫状态，特

别是目前以PD-1单抗免疫治疗为主要辅助治疗手

段的时代，CLND对于药物疗效的影响也急需进一

步验证。此外，目前还有很多研究，通过制作预

后模型等手段，在不进行CLND的情况下预测SLN
阳性后NSLN的阳性风险，也有助于对患者实施更

为精准的手术 ［12-15］。

本研究仍存在一些不足之处。单中心的数

据来源限制了患者的地区分布及实际诊疗过程，

对结论可能产生影响，也导致一些包含特定特征

的黑色素瘤样本量偏少，无法得出准确结论。回

顾性的研究方式也可能产生选择偏倚，出现资料

不详细或存在偏差的情况。同时，本研究剔除了

失访患者，未纳入无需接受SLNB的极早期的T1a

期患者，及一部分未规范治疗的患者，使结果可

能存在偏差。本研究收集了入组患者的总体生存

（overall survival，OS）信息，但因本组患者随

访时间较短，仅有16例死亡病例，样本量较小，

因此未纳入最终分析范围。

目前对于皮肤型和肢端型黑色素瘤，在无

临床显性淋巴结转移的情况下，仍应积极推行

SLNB，以获得准确的临床分期，决定后续临床

治疗策略，判断患者的预后。在保证手术微创

的前提下，提高SLN定位的准确性，保证SLNB
充分，以确保分期的准确性。SLN阳性后即刻的

CLND是否能进一步改善患者预后，还是其反而

会影响接受辅助治疗的效果，仍需进一步开展前

瞻性研究。

利益冲突声明：所有作者均声明不存在利益

冲突。
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