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Tedavi bitiminde aksilla yaklaşımı nasıl olmalı?
Cerrah gözüyle

Dr. M. Ümit UĞURLU
Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Genel Cerrahi Ad.

NAK sonrası aksilla yaklaşım

NAK öncesi cN0 NAK öncesi cN1-2/pN1
NAK sonrası ycN0

NAK öncesi cN1-2/pN1
NAK sonrası ycN1-2

Aksilla-Optimum değerlendirme nasıl olmalı?

Aksilla Klinik değerlendirme

Palpasyon (Tanı koyma oranı: %61-84 ama NPR %50)
USG (sens. %49-87, spec. %55-97)
MRI (sens %33-97, spec %14-98)

PET-CT (sens. %56-67, spec %90-96)

Langg et al. EJSO 2007
Samiei et al. NatureScientificReports, 2019

NAK sonrası aksilla yaklaşım

NAK öncesi cN0 NAK öncesi cN1-2/pN1
NAK sonrası ycN0

NAK öncesi cN1-2/pN1
NAK sonrası ycN1-2

ALND

NAK sonrası aksilla evreleme
Cerrahi seçenekler

NAK öncesi cN0 NAK öncesi cN1-2/pN1
NAK sonrası ycN0

ALND

SLNB
ALND

SLNB

TLNB

TAD

NAK sonrası Aksilla Evreleme
2 yeni terminoloji

TLNB
Targeted Lymph Node Biyopsy

TAD
Targeted axillary dissection

(TLNB + SLNB)



4/6/22

2

NAK sonrası aksilla evreleme

Diagnostik değeri?
ALND

SLNB

TLNB

TAD

Terapötik değeri?

Morbidite / Yaşam Kalitesi

FNR
İdentifikasyon Oranı

Rejyonel Nüks
DFS, OS

cN0-NAK sonrası—ycN0
SLNB-Diagnostik Değeri?

cN0—NAK sonrası ycN0

SLNB 
FNR %7 

(%95 CI :5-9)

İdentifikasyon Oranı : %94 
(%95 CI :93-96)

Dual mapping

Shirzadi et al. J Res Med Sci 2019

cN0-NAK sonrası—ycN0
SLNB-Diagnostik Değeri?

cN0 NAK sonrası ycN0
Aksilla metastaz oranı : %26.8

61 prospektif/18 retrospektif 
çalışma

FNR %11.8

En yüksek FNR:
Triple neg grup

<3 SLNB

Lin et al. Ann Surg Oncol 2021

cN1/cN2-NAK sonrası—ycN0

FNR
İdentifikasyon Oranı

Cerrahi Aksilla
Evreleme Teknikleri

Rejyonel Nüks
DFS, OS

EVRE

Aksiller LN pozitifliği

Tis – 0.8 %

T1a – 5 %

T1b – 16 %

T1c – 28 %

T2 – 47 %

T3 – 68 %

T4 – 86 %

Silverstein et al. WJS 2002

SAĞKALIM

cN1/cN2-NAK sonrası—ycN0
Moleküler subtiplere göre Aksilla pCR, Lokorejyonel nükssüz sağkalım

Swisher et al. Ann Surg Oncol  2016

Farklı moleküler subtiplerde 
aksilla pCR: %16-73

pCR grubunda 
lokorejyonel nükssüz

5 yıl sağkalım
%97-100
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cN1/cN2-NAK sonrası—ycN0

NAK klinik olarak pozitif lenf nodlarında %40 pCR oluşturuyor

(Her2 pozitif- aksilla pCR % 65-73’e yükseliyor)

Kuerer et al. AnnSurg 1999
Buzdar et al. JCO 2005

Boughey et al JAMA 2013

cN1-NAK sonrası ycN0-SLNB
SENTİNA (C kolu)

SENTINA C kolu

Başta KLİNİK pozitif NAK sonrası klinik 
negatif aksilla 

SLNB uygun mu?

FNR %7.3 (>3 SLNB çıkarıldığında)

Kuehn et al. Lancet 2013

cN1-NAK sonrası ycN0— SLNB
ACOSOG Z1071 (ALLIANCE)

Boughey et al. JAMA 2013
Boughey et al Ann Surg 2014

NAK öncesi aksilla pozitif olup NAK sonrası SLNB 

Soru: SLNB güvenli mi?
Tümüne SLNB sonrası ALND

SLNB FNR: %13
Dual tracer >3 LN incelendiğinde FNR %9

Klip konduğunda FNR %7

Aksilla pCR oranı:

triple neg: %49
Her 2 poz: %65
HR poz: %21

Ortalama aKsiller pCR:%41 
NAK sonrası rutin ALND yapılmamalı

cN1-NAK sonrası ycN0— SLNB
SN-FNAC

Boileau et al, JCO 2015

NAK öncesi aksilla biyopsi pozitif 
NAK sonrası SLNB yapılabilir mi?

FNR %8.4

Tümüne İHC yapılmış!
Ortalama SLNB sayısı 2.7

>2 SLNB olduğunda FNR %4.9

ALLIANCE, SENTİNA ve SN-FNAC önerisi dual tracer!

cN1-NAK sonrası ycN0— SLNB
GANEA 2 study

Classe et al., Breast cancer research treatment 2019 

NAK
öncesi aksilla
İİAB pozitif

NAK
öncesi aksilla

cN0

SLNB+ALND SLNB

ALND

(+)

NAK öncesi aksilla poz hastada SLNB 
güvenli mi?

FNR %12

ALND için prediktör:
LVI varlığı

NAK sonrası >5mm rezidü

cN1-NAK sonrası ycN0— SLNB

Tee et al. BJS 2018

SLN İdentifikasyon oranı %90
FNR %14 (DUAL AJAN %9, TEK AJAN %17)

FNR
1 SLNB %20
2 SLNB %12
>3 SLNB %4

Metaanaliz



4/6/22

4

cN1-NAK sonrası ycN0— SLNB
Metaanaliz

Chehade et al. Am J Surg 2016

n: 3998

FNR %13
SLNB identfikasyon oranı %91

pCR %47

cN1 de pCR daha yüksek 

NAK sonrası SLNB
Düşük yanlış negatif aksiller evreleme- Sağkalım ilişkisi?

NAK alan hastalarda yalancı negatif aksiller evreleme (ALND yapmama) aksiller rekürrense yol açar mı?
Başta N2 olan hastaya sonrasında SLNB?

T1-T4 cN0/cN1/cN2   NAK sonrası N0

Aksiller rekürrens %0.7        61 ayda 

Galimberti et al. EJSO 2015 

5 yıllık total sağkalım %91

Başta cN0 Total Sağkalım %93
Başta cN1/2 Total Sağkalım %86

Memede pCR varsa Aksillada da pCR olması SAĞKALIM avantajı
Memede pCR yoksa ALND yapılması SAĞKALIMA etkisiz

NAK sonrası Aksilla Evreleme
2 yeni terminoloji

TLNB
Targeted Lymph Node Biyopsy

TAD
Targeted axillary dissection

(TLNB + SLNB)

Aksilla işaretleme

Clip +/-radioactive seed

Martinez et al. Surgical Oncology 2021

Ultracor twirl

Ultraclip

Hologic TumarkQ HologicTumark X

HologicTumark Q

Portnow et al. Breast Cancer Res Tre, 2020

Carbon-Tattoo

Allweis et al. EJSO 2019

Aksilla işaretleme

Radar reflector localization clip

Mango et al, AJR 2016

Malter et al. In vivo, 2020

RFID (Radiofrequency identification)

Pahalı, data az, MRI artifact

Targeted Axillary Dissection (TAD)

NAK sonrası SLNB

Caudle et al. JCO 2016

NAK sonrası SLNB+ klipli LN eksizyonu
Klipli LN eksizyonu FNR %4.2

SLNB de FNR % 10
SLNB + Klipli LN eksizyonu FNR %2
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Targeted Lymph Node Biopsy (TLNB)

NAK sonrası SLNB

Straver et al, BJS 2010

MARI çalışması
I 125 seed- NAK öncesi

Hipotez? 
İşaretli LN pCR ise geri kalan aksilla negatitir

Aksillada NAK sonrası parsiyel yanıt  (ITC, mikromet?)

Aksillada NAK sonrası parsiyel yanıt  (ITC, mikromet?)

Moo et al. Ann Surg Oncol 2018

SLNB sonuçları 
pozitif grup

ITC: %30
Mikrometastasis: %46
Makrometastasis: %24 

ALND sonrası ekstra 
MAKROMET (1-3 LN)

ITC %17
Mikromet %64

ALND terapötik değeri???

GELECEK:cN1-NAK sonrası ypN0, ALND vs ART
ATNEC trial, Başlangıç 2020

GELECEK: NAK sonrası SLNB (+)
Alliance for Clinical Trials in Oncology A011202

cT1-3 
N1 NAK    SLNB (+) 

ALND+RT

RT

Primer çıkarım: Rekürrenssiz sağkalım

cancers

Review

Surgical Management of the Axilla in Clinically Node-Positive
Breast Cancer Patients Converting to Clinical Node Negativity
through Neoadjuvant Chemotherapy: Current Status,
Knowledge Gaps, and Rationale for the EUBREAST-03
AXSANA Study

Maggie Banys-Paluchowski 1,2,*,†, Maria Luisa Gasparri 3,4,†, Jana de Boniface 5,6 , Oreste Gentilini 7 ,
Elmar Stickeler 8, Steffi Hartmann 9 , Marc Thill 10, Isabel T. Rubio 11, Rosa Di Micco 7,
Eduard-Alexandru Bonci 12,13 , Laura Niinikoski 14 , Michalis Kontos 15 , Guldeniz Karadeniz Cakmak 16,
Michael Hauptmann 17, Florentia Peintinger 18, David Pinto 19 , Zoltan Matrai 20 , Dawid Murawa 21 ,
Geeta Kadayaprath 22, Lukas Dostalek 23 , Helidon Nina 24, Petr Krivorotko 25, Jean-Marc Classe 26 ,
Ellen Schlichting 27, Matilda Appelgren 5, Peter Paluchowski 28, Christine Solbach 29 , Jens-Uwe Blohmer 30,
Thorsten Kühn 31 and the AXSANA Study Group ‡

!"#!$%&'(!
!"#$%&'

Citation: Banys-Paluchowski, M.;
Gasparri, M.L.; de Boniface, J.;
Gentilini, O.; Stickeler, E.; Hartmann,
S.; Thill, M.; Rubio, I.T.; Di Micco, R.;
Bonci, E.-A.; et al. Surgical
Management of the Axilla in
Clinically Node-Positive Breast
Cancer Patients Converting to
Clinical Node Negativity through
Neoadjuvant Chemotherapy: Current
Status, Knowledge Gaps, and
Rationale for the EUBREAST-03
AXSANA Study. Cancers 2021, 13,
1565. https://doi.org/10.3390/
cancers13071565

Academic Editor: Gilles Freyer

Received: 3 March 2021
Accepted: 22 March 2021
Published: 29 March 2021

Publisher’s Note: MDPI stays neutral

with regard to jurisdictional claims in

published maps and institutional affil-

iations.

Copyright: © 2021 by the authors.

Licensee MDPI, Basel, Switzerland.

This article is an open access article

distributed under the terms and

conditions of the Creative Commons

Attribution (CC BY) license (https://

creativecommons.org/licenses/by/

4.0/).

1 Department of Obstetrics and Gynecology, Campus Lübeck, University Hospital of Schleswig Holstein,
23538 Lübeck, Germany

2 Medical Faculty, Heinrich-Heine-University Düsseldorf, 40225 Düsseldorf, Germany
3 Department of Gynecology and Obstetrics, Ente Ospedaliero Cantonale, Ospedale Regionale di Lugano,

6900 Lugano, Switzerland; MariaLuisa.Gasparri@eoc.ch
4 Faculty of Biomedicine, University of the Italian Switzerland (USI), 6900 Lugano, Switzerland
5 Department of Molecular Medicine and Surgery, Karolinska Institutet, 171 77 Stockholm, Sweden;

jana.de-boniface@ki.se (J.d.B.); matilda.appelgren@ki.se (M.A.)
6 Department of Surgery, Capio St. Göran’s Hospital, 112 19 Stockholm, Sweden
7 Breast Surgery Unit, San Raffaele Hospital Milan, 20132 Milano MI, Italy; gentilini.oreste@hsr.it (O.G.);

dimicco.rosa@hsr.it (R.D.M.)
8 Department of Gynecology and Obstetrics, University Hospital Aachen, 52074 Aachen, Germany;

estickeler@ukaachen.de
9 Department of Gynecology and Obstetrics, University Hospital Rostock, 18059 Rostock, Germany;

steffi.hartmann@kliniksued-rostock.de
10 Department of Gynecology and Gynecological Oncology, AGAPLESION Markus Krankenhaus,

60431 Frankfurt am Main, Germany; marc.thill@fdk.info
11 Breast Surgical Unit, Clínica Universidad de Navarra, 28027 Madrid, Spain; irubior@unav.es
12 Department of Surgical Oncology, “Prof. Dr. Ion Chiricut,´” Institute of Oncology,

400015 Cluj-Napoca, Romania; bonci.eduard@gmail.com
13 11th Department of Oncological Surgery and Gynecological Oncology, “Iuliu Hat,ieganu” University of

Medicine and Pharmacy, 400012 Cluj-Napoca, Romania
14 Breast Surgery Unit, Comprehensive Cancer Center, Helsinki University Hospital, University of Helsinki,

00280 Helsinki, Finland; laura.niinikoski@hus.fi
15 1st Department of Surgery, Laiko Hospital, National and Kapodistrian University of Athens,

115 27 Athens, Greece; michalis_kontos@yahoo.com
16 Breast and Endocrine Unit, General Surgery Department, Zonguldak BEUN The School of Medicine,

Kozlu/Zonguldak 67600, Turkey; gkkaradeniz@yahoo.com
17 Brandenburg Medical School Theodor Fontane, 16816 Neuruppin, Germany;

Michael.Hauptmann@mhb-fontane.de
18 Institut für Pathologie, Medical University of Graz, 8010 Graz, Austria; florentia.peintinger@medunigraz.at
19 Champalimaud Clinical Center, Breast Unit, Champalimaud Foundation, 1400-038 Lisboa, Portugal;

davidgomespinto@gmail.com
20 Department of Breast and Sarcoma Surgery, National Institute of Oncology, 1122 Budapest, Hungary;

matraidoc@gmail.com
21 Collegium Medicum, University of Zielona Góra, 65-046 Zielona Góra, Poland; dmurawa@gmail.com
22 Breast Surgical Oncology and Oncoplastic Surgery, Max Institute of Cancer Care, Max Healthcare Delhi,

Delhi 110092, India; dr_kaygee@hotmail.com
23 Gynecologic Oncology Center, Department of Obstetrics and Gynecology, First Faculty of Medicine, Charles

University, General University Hospital, 128 00 Prague, Czech Republic; Lukas.Dostalek@vfn.cz
24 Oncology Hospital, University Hospital Center “Nene Tereza”, 1000 Tirana, Albania; ninahelios@yahoo.com

Cancers 2021, 13, 1565. https://doi.org/10.3390/cancers13071565 https://www.mdpi.com/journal/cancers

GELECEK: NAK sonrası SLNB (+)

Cancers 2021, 13, 1565 16 of 25

The first AXSANA study site was opened in Germany in June 2020, and recruitment
began the same month. Currently, there are 328 patients enrolled. Twenty countries are
participating in the study, most of which are in the process of applying for ethical approval.
Ten countries have at least one study site open (Figure 2). The study will hopefully address
several unanswered issues, such as:
• Which staging technique should be recommended to cN+ patients converting to ycN0?
• Is imaging helpful in identifying patients most likely to achieve pCR in the axilla? If

yes, which method should be recommended?
• Should cN1 and cN2/3 patients be offered different surgical strategies for axillary staging?
• Which lymph node marking technique offers highest rates of successful TAD/TLNB?

 

2 

 

Figure 2. Current status of the AXSANA study.

Due to high complexity and discordant recommendations, a randomized trial compar-
ing different techniques seems hardly feasible and therefore would not clarify currently
open issues within a reasonable timeframe. In the AXSANA study, patients are treated
at physicians’ discretion. To allow comparisons between different cohorts (SLNB, TLNB,
TAD, ALND), detailed data regarding clinical and pathological parameters are obtained.

Other currently ongoing studies investigating axillary management in the neoadjuvant
setting in cN+ patients are presented in Table 9.
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NA endokrin tedavi sonrası aksilla?

Murphy et al. Ann Surg Oncol 2021

NAK öncesi
%43 İİAB pozitif aksilla

Aksilla pCR
%4.8

cN1—NAK sonrası—cyN0
Aksiller evreleme kılavuz önerileri

SLNB yapılabilir
Klip

Dual tracer
Minimum 3 LN

KANIT DÜZEYİ/ÖNERİ 
DERECESİ

III / B

Cardoso et al. Annals of Oncology, 2019

cN1—NAK sonrası—cyN0
Aksiller evreleme kılavuz önerileri

NCCN

SLNB yapılabilir

Yüksek FNR (%>10)

FNR düşürmek için LN işaretlenmeli

Min 2 SLNB

KANIT DÜZEYİ/ÖNERİ 
DERECESİ

2b

1. https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/default.aspx#breast 

cN1—NAK sonrası—cyN0
Aksiller evreleme kılavuz önerileri

SLNB yapılabilir

Klip konmalı

Dual tracer

SLNB bulunamazda ALND

KANIT DÜZEYİ/ÖNERİ 
DERECESİ
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