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Hovedformalet med sentinel node biopsi (SNB) hos patienter med invasivt melanom er stadieinddeling,
bedre regional tumorkontrol, vurdering til evt. indgang i behandlingsprotokoller og prognosevurdering. Det
er oftest i de regionale lymfeknuder det fgrste recidiv kommer. Risikoen for spredning til de regionale
lymfeknuder er direkte relateret til tykkelsen af det primaere melanom (tabel 8.1a).[1] Metastatisk status af
de regionale lymfeknuder er en veesentlig prognostisk faktor.[2] SNB er en palidelig metode til at pavise
subkliniske regionale lymfeknudemetastaser og morbiditeten ved proceduren er lav.[1] Stigende

tumorbyrde i sentinel node(s) (SN) er en vaesentlig negativ prognostisk faktor.[3]

Tabel 8.1a. Tumortykkelse og risiko for spredning til sentinel node(s).[1-4]

Melanomtykkelse (mm) <0.75 0.76 —1 1.01-4 >4

Risiko for positiv sentinel node(s) <1% 3-5% 8-30% >40 %

Sentinel node(s) er en/fa lymfeknude(r) hvortil lymfebaner fra primeaer tumor draenerer direkte. SN
identificeres klinisk vha. en tripel teknik:
1. Preoperativ lymfeskintigrafi med intradermal injektion af radioaktivt sporstof i
tumoromradet og billedoptagelse af relevante lymfeknuderegioner med gamma kamera.
2. Kirurgisk procedure med peroperativ injektion af blat farvestof og fjernelse af radioaktive
og/eller bla lymfeknuder.

3. De udtagne SN(s) undersgges histopatologisk.

BIat farvestof (Patent Blue V) kan give en anafylaktisk reaktion hos op til 1 % af patienterne, andre beskriver
1 tilfaelde pr. 3600 patienter.[5, 6] Blat farvestof bgr ikke anvendes hos gravide, og anvendes ikke ved tumor

lokaliseret til hoved-halsomradet pga. risiko for langvarig misfarvning.

SNB kan foretages som 1- eller 2-dages procedure.[7] For bedre identifikation og mere korrekt lokalisation
af SN (inkl. atypisk lokaliserede SN) kan den statiske lymfeskintigrafi ved lokalisation af tumor pa trunkus og
ekstremiteter suppleres med dynamisk lymfeskintigrafi, og med SPECT/CT nar melanomet er lokaliseret til

hoved-hals omradet.[8]

Preeoperativ evaluering af SN med ultralydsskanning og finnalsbiopsi anvendes fa steder i udlandet til at
selektere patienter med SN-metastaser, som kan ga direkte til eksairese og derfor undvaere SNB.

Sensitiviteten ved ultralydsskanning i zldre studier er lav, hvorfor metoden endnu ikke har vundet indpas i
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standardbehandlingen.[9] Et nyere st@rre studie med udvidede ultrasonografiske kriterier finder 65 % af
positive SN med en sensitivitet pa 82 %.[10] Metoden vurderes i et pilotstudie pa Rigshospitalet, og data pa

den danske undersggelse forventes at foreligge i 2014.

Der er ikke internationalt konsensus om den kliniske definition af SN. Resultater af Sunbelt Melanoma Trial
har vist at man ved fjernelse af alle bla og/eller radioaktive lymfeknuder med over 10 % af ex vivo counts af
den mest radioaktive lymfeknude med meget stor sikkerhed identificerer de metastatiske SN (falsk negativ
rate 0,4 %).[6] Ved anvendelse af disse guidelines fjernes i gennemsnit: 2,8 SNs ved primaer tumor i hoved-
hals regionen, 2,7 SNs ved primaer tumor pa trunkus og 2,1 SNs ved primaer tumor pa ekstremiteterne.[6]

| Danmark anvendes fglgende SN definition: Lymfeknude(r) med blafarvning og/eller radioaktivitet ex vivo
over 10 % af den mest “hotte” lymfeknude fjernet.

SN i pelvis: Internationalt varierer anbefalingerne. Nogle afstar fra fjernelse, mens andre anbefaler
individuel klinisk vurdering, hvor risikoen for den ggede morbiditet ved SNB afvejes mod risiko for at overse

spredning.[11, 12]

Indikationer og relative indikationer for udfgrelse af SNB[3, 13]:

e SNB tilbydes patienter med melanom med tumortykkelse > 1 mm (omend evidensen for tumorer >
4 mm er mindre) [14]

e SNB bgr tilbydes ptt. med melanom med tumortykkelse < 1 mm med min. én af fglgende
risikofaktorer: ulceration, mitoserate > 1/mm?[3], isaer hvis tumor er over 0,75 mm. Evidensen her
er dog mindre end for mellemtykke melanomer[14]. Bgrn og yngre voksne (under 40-45 ar) har en
gget risiko for at have en positiv SN, ogsa ved tynde melanomer [6, 15-17]

e Melanom hvor tumortykkelse ikke kan males (f.eks. pa grund af insufficient biopsi eller regression)

e Melanocytaer tumor, uvist benign eller malign. SNB bgr overvejes

Kontraindikationer og relative kontraindikationer for udfgrelse af SNB:
e Betydelig komorbiditet
e \Verificerede lymfeknudemetastaser eller fiernmetastaser
o Palideligheden af SNB udfgrt efter radikalexcision af melanomet er ukendt, men kan medfgre at de
forkerte lymfeknuder undersgges. Derfor anbefales SNB ikke, hvis primaer biopsi er excideret med

en excisionsafstand >1 cm

Atypisk placerede SNs sgges fjernet, hvis de er kirurgisk tilgeengelige og morbiditeten ved indgrebet skgnnes

acceptabelt. Der foreligger ikke studier vedrgrende kontrol af efterladte SNs.
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Det er pavist i to metaanalyser at UL-skanning er bedre til at detektere regionale lymfeknudemetastaser end

palpation.[18, 19] CT og PET/CT kan anvendes men overlevelsesgevinsten er ukendt.[18, 19]

Eksairese anbefales ifplge en ny metaanalyse til alle patienter med en positiv SNB og giver god regional
tumorkontrol.[14] Et nyligt afsluttet internationalt multicenter randomiseret, kontrolleret studie (MSLT-1)
undersgger ngjagtigheden af SNB og sammenligner behandlingsresultater for patienter, som fik foretaget
radikalekscision og SNB samt umiddelbar eksairese i tilfelde af positiv SN med behandlingsresultater for
patienter, som kun fik foretaget radikalekscision og derefter blev observeret. Sidstnaevnte fik foretaget
eksairese ved klinisk erkendelige lymfeknudemetastaser. Hos patienter med mellemtykke melanomer (1,2 -
3,5 mm) blev der ved 3. og 4. interimanalyse pavist fglgende:[19-21]
o |kke signifikant forbedret total 5 ars overlevelse i SNB-gruppen.
e Signifikant forbedret 5 ars recidivfri overlevelse i SNB-gruppen.
o Signifikant lavere frekvens af fjernmetastaser i SNB-gruppen.
e Patientpopulationen i MSLT-1 er for lille til at kunne detektere statistisk signifikant forskel i
totaloverlevelse, som antagelig er pa ca. 3 til 4 % mellem patienter med og uden SNB.[22]
e Patienter med positiv SN som fik foretaget tidlig exairese havde 20% bedre overlevelse end pt. som
fik foretaget exairese efter at have udviklet kliniske regionale lymfeknudemetastaser i
observationstiden efter reexcision alene.[22]
e SN-positive patienter som fik foretaget tidlig exairese fik faerre lymfgdem komplikationer end

patienter med kliniske regionale metastaser og sen exairese.[23]

MSLT-Il er en international multicenter randomiseret undersggelse af SN positive patienter som
sammenligner SNB og tidlig exairese versus SNB og observation med ultralydskanning. Primeert udfald er

melanom-specifik overlevelse, og resultaterne af denne pagaende undersggelse afventes.

Dosimetri, Stralehygiejne

Ved 1-dagsprotokol og intradermal injektion af 50 MBq Tc-99m maerket Nanocoll er straledosis til en voksen
patient ca. 0,2 mSv. Ved 2-dagesprotokol og injektion af 100 MBq er straledosis 0,4 mSv. Dette svarer til ca.
7 % hhv. 14 % af den arlige baggrundsstraling.

Graviditet: Dosis til et foster vil ligge markant under den maksimalt tilladte graense for straledoser til fostre,
hvorfor SNB ikke er kontraindiceret ved graviditet. Hvis injektionsstedet ligger taet pa (mindre end 10 cm fra)
livmoderen, bgr reduceret aktivitetsmaengde og kort interval mellem injektion og kirurgi dog overvejes
(konfereres med den nuklearmedicinske afdeling).

Bgrn: Ingen specielle forholdsregler. Der injiceres efter vaegt, hvilket giver ca. samme straledosis som til

voksne.[24]

Side 3 af 6



Sentinel node diagnostik kan anvendes hos bgrn, gravide og ammende under szrlige forholdsregler. 1-dags

protokol bgr overvejes for at reducere aktivitetsmangden. Ammende bgr holde pause med amning i 24

timer efter Nanocoll-injektion.

Kirurgisk personale: Straledosis (sakaldt effektiv dosis) til kirurgisk personale involveret i SNB er meget lav:

Operatgren, som far stgrste dosis, far ca. 10 uSv/operation, dvs. 100 operationer giver en effektiv arlig dosis

pa ca. 5 % af det tilladte. Der er derfor ingen restriktioner for personalet.[25]

Tabel 8.1b Evidens vedr. sentinel node biopsi (SNB) Evidensniveau Referencer
SNB er en palidelig metode til at pavise subkliniske regionale I 1,2
lymfeknudemetastaser

SNB har en indlaeringskurve og kraever adgang til [l 20
specialiseret ekspertise og udstyr og betragtes som en

ekspert opgave

SNB status giver prognostisk information om sygdomsfri og Il 20
total overlevelse hos patienter med stadium T1b-T4b, NO,

MO sygdom

Der er indtil videre ikke pavist en forbedret total overlevelse Il 20,21
efter SNB

SNB patienter har signifikant lavere frekvens af Il 20,21
fijernmetastaser

Antal metastatiske lymfeknuder og tumorbyrde pa Il 3
diagnosetidspunktet er vaesentlige prognostiske faktorer

Radikal lymfeknudergmning af lymfeknudebassin med Il 14

positiv sentinel node giver bedre lokal tumorkontrol

Tabel 8.1c. Anbefaling vedr. sentinel node biopsi

Anbefalingsgrad

Patienter med klinisk stadium T1b-T4b, NO og MO melanom kan tilbydes

SNB diagnostik mhp. stadieinddeling og prognosevurdering

A
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