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Resumen

Introduccion. El conocimiento del estado ganglionar
es el factor prondstico mas importante en el cancer
de mama. La técnica del ganglio centinela, desarro-
llada inicialmente para evitar vaciamientos innecesa-
rios en los melanomas, ha demostrado su capacidad
para predecir el estado axilar en el cancer de mama.
La dificultad en aplicar la técnica en hospitales sin
servicio de medicina nuclear ha estimulado la exis-
tencia de equipos itinerantes que han permitido apli-
carla en dichos hospitales.

Objetivo. Comprobar la aplicabilidad de la técnica
del ganglio centinela en nuestro hospital que carece
de servicio de medicina nuclear.

Pacientes y método. Coincidiendo con la validacién
de la técnica del ganglio centinela en el Hospital Uni-
versitari Germans Trias i Pujol de Badalona (Barcelo-
na) en noviembre de 1999, se empez6 a aplicarla en
el Centre Hospitalari de Manresa (Barcelona) bajo su
tutela. En 2002, se generalizo su uso en todos los
hospitales de ALTHAIA-Xarxa Assistencial de Manre-
sa. De noviembre de 1999 a junio de 2005, se estudio
el ganglio centinela de un total de 163 pacientes.

Resultados. En el 97,55% de las 163 pacientes, la
técnica se realizo con éxito. En un 98% de los casos, el
ganglio centinela se encontré en la axila. En un 10,7%
de los casos, habia ganglio centinela en la cadena de la
mamaria interna. El 26% de las axilas tenian metastasis
de mas de 2 mm y el 16% tenia micrometastasis. Se
pudo ahorrar el vaciamiento axilar a 105 pacientes.

Conclusiones. La técnica del ganglio centinela se pue-
de practicar en un hospital que no disponga de servicio
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de medicina nuclear, mejora y simplifica la técnica qui-
rurgica y reduce la estancia hospitalaria y las secuelas.

Palabras clave: Cdncer de mama. Ganglio centinela.
Medicina nuclear

SENTINEL LYMPH NODE BIOPSY TECHNIQUE
IN BREAST CANCER SURGERY IN A HOSPITAL
WITHOUT A NUCLEAR MEDICAL SERVICE

Introduction. Knowledge of lymph node stage is the
most important prognostic factor in breast cancer.
The sentinel lymph node biopsy technique (SLNBT),
initially developed to avoid unnecessary dissection in
melanoma, has been shown to be able to predict the
axillary stage of breast cancer. The difficulty of appl-
ying the SLNBT in hospitals without a nuclear medici-
ne service has led to the existence of external teams
that allow these hospitals to apply the technique.

Objective. To test the application of the SLNBT in
our hospital which has no nuclear medicine service.

Patients and methods. Coinciding with the valida-
tion of the SLNBT in the Germans Trias i Pujol Hospi-
tal in Badalona in November 1999, and with their
help, the Centre Hospitalari de Manresa began to
apply this technique. In 2002, the technique was used
in all the hospitals of the ALTHAIA-Xarxa Assistencial
de Manresa. From November 1999 to June 2005, the
technique was applied in 163 patients.

Results. Of the 163 patients, the technical success
rate was 97.55%. In 98% of the patients, the sentinel
lymph node was found in the axilla. In 10.7% of the pa-
tients, the node was found in the internal mammary ba-
sin. Twenty-six percent of the axillas had metastases of
over 2 mm, and 16% had micrometastases. One hun-
dred and five patients were spared axillary dissection.

Conclusions. The SLNBT can be performed in a
hospital without a nuclear medicine service. This tech-
nique improves and simplifies the surgical technique
and reduces length of hospital stay and morbidity.

Key words: Breast cancer. Sentinel lymph node. Nuclear
medicine.
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Introduccidn

El cancer de mama es un importante problema de sa-
lud, con una prevalencia estimada de 53.000 casos en
Cataluna. A pesar de los continuos avances en las técni-
cas diagndsticas por imagen y el reciente desarrollo de la
biologia molecular, la afeccidén ganglionar detectada me-
diante la linfadenectomia axilar sigue siendo el factor pro-
ndstico mas importante en el cancer de mama'. La pre-
sencia de ganglios axilares positivos es el Unico factor
prondstico importante relacionado con la recurrencia y la
supervivencia y constituye la base para importantes deci-
siones terapéuticas. Gracias a la practica generalizada
de mamografias, el diagnéstico del cancer de mama es
cada vez mas precoz y el nimero de axilas negativas ex-
tirpadas va en aumento.

El linfedema postoperatorio es una de las secuelas
mas graves y que mas afectan a la calidad de vida rela-
cionada con la salud de las mujeres operadas de cancer
de mama. Otros problemas en el brazo, secundarios al
vaciamiento axilar, son el entumecimiento, el dolor, la ri-
gidez, la limitacién de movimentos y la debilidad?. La fre-
cuencia de sintomas secundarios al vaciamiento axilar
varia entre el 69 y el 75%%*.

Varios trabajos han demostrado que el ganglio centi-
nela predice el estado axilar, ya que es el primer ganglio
donde metastatiza el tumor>'. Esta prediccién seria
mejor incluso que el vaciamiento axilar'? y con menos
morbilidad’. Cabanas', en 1977, acuii¢ el nombre al de-
nominar centinela al primer ganglio que drenaba un car-
cinoma de pene.

En la reciente Oncoguia sobre el Cancer de Mama
(OncoGuia de Mama. Barcelona: Agencia d’Avaluacié de
Tecnologia i Recerca Médiques. CatSalut. Departament
de Sanitat i Seguretat Social. Generalitat de Catalunya;
2003 [0G04/2003]), se afirma que no hay dudas de su
valor en la determinacion de la enfermedad regional (es-
tadificacion), y se admite la difusién de la técnica me-
diante equipos itinerantes o distribuyendo el territorio en
areas de influencia que permitan realizar la técnica en
hospitales sin servicio de medicina nuclear.

Pacientes y método

Coincidiendo con la validacion de la técnica del ganglio centinela en
el Hospital Universitari Germans Trias i Pujol de Badalona (Barcelona),
en noviembre de 1999'%' se inicid la técnica en el Centre Hospitalari
de Manresa, bajo su tutela. En 2002 se generalizd la técnica a todos los
hospitales de ALTHAIA-Xarxa Assistencial de Manresa. En la tabla 1
podemos ver los hospitales que forman parte de nuestro grupo coope-

TABLA 1. Primeras 1.000 pacientes, por hospitales

Pacientes
n (%)
Hospital Germans Trias i Pujol (Badalona) 584 (58,4)
Hospital de Mataro 173 (17,3)
ALTHAIA-Xarxa Assistencial de Manresa 148 (14,8)
Hospital Municipal (Badalona) 41 (4,1)
Hospital Esperit Sant 28 (2,8)
(Santa Coloma de Gramenet)

Hospital de Calella 26 (2,6)

rativo y el porcentaje de pacientes aportados por cada hospital en las
primeras mil pacientes estudiadas. En el presente trabajo, expondre-
mos nuestra experiencia en las 163 pacientes tratadas de noviembre
de 1999 a junio de 2005 en ALTHAIA-Xarxa Assistencial de Manresa.

De acuerdo con varias mesas de consenso, la técnica del ganglio
centinela esta indicada en los canceres de mama primarios y tributarios
de tratamiento inicialmente quirirgico, diagnosticados por citologia o
microbiopsia, y hasta 30 mm de didmetro. Hay que descartar previamen-
te la posibilidad de presentar adenopatias axilares afectadas y/o bloqueo
del drenaje linfatico mediante exploracion fisica y la practica de una eco-
grafia axilar. En caso de sospecha de afeccion ganglionar, se practica ci-
tologia por puncidn con aguja fina del ganglio sospechoso. La indicacion
en casos de tumores in situ esta en discusion. Sin embargo, es muy util
en pacientes con gran probabilidad de presentar infiltracién, como los tu-
mores in situ extensos, de alto grado, con telorrea asociada o palpables,
y también cuando sea necesario practicar una mastectomia’®.

Los criterios de exclusion son cirugia o radioterapia previas, la multi-
centricidad, el embarazo, la lactancia y la negativa de la paciente. Es
necesario el consentimiento informado especifico para esta técnica, ex-
plicando bien a la paciente el riesgo/beneficio y la posibilidad de falsos
negativos'™®'”.

El dia anterior a la intervencion, la paciente se desplaza al Hospital
Universitari Germans Trias i Pujol de Badalona. Se inyecta el trazador
intratumoral (0,3 ml) con un refuerzo cutaneo (0,1 ml), con una dosis to-
tal de 4 mCi o estafio precoloidal. El trazador utilizado es coloide de al-
bumina humana marcados con *Tc-mibi. La inyeccién se guia por eco-
grafia o por estereotaxia. La utilizacién de colorantes no nos ha
aportado ninguna ventaja anadida.

Se practica una linfogammagrafia preoperatoria entre 2 y 4 h después
de la inyeccion, para detectar los drenajes del tumor dentro y fuera de la
axila, y se marca la situacion de los ganglios en la piel de la paciente.

Al dia siguiente, con la asistencia de un especialista en medicina nu-
clear en el quiréfano de Manresa, se practica la exéresis radioguiada
del ganglio o ganglios centinelas (media, 1,3; mediana, 1) con una son-
da gamma portatil (fig. 1) (Navigator, USSC, Estados Unidos).

La intervencion se realiza entre 18 y 22 h después de practicada la
inyeccion. Las incisiones pueden ser pequefas y la diseccion ha de ser
efectuada cuidadosamente para evitar lesionar las estructuras vascula-
res o nerviosas. Al rastrear, se considera indicativa de ganglio centinela
una relacién de cuentas de 10:1, como minimo, respecto al tejido veci-
no (fondo). Generalmente, no dejamos drenajes en las heridas.

Se estudia mediante citologia peroperatoria los ganglios axilares (fig.
2), segun protocolo previamente descrito®.

En caso de citologia positiva, se continda la intervencién con el va-
ciamiento axilar. De esta manera se intenta evitar el mayor nimero de
reintervenciones posible. Si hay ganglio centinela en la cadena de la
mamaria interna, el estudio patolégico de este ganglio se difiere, ya que
su afeccién no hace variar el tratamiento quirurgico.

El uso de la sonda intraoperatoria también es Uutil en la practica de la
tumorectomia mamaria para tratar de evitar los margenes demasiado
préximos y para la localizacion radioguiada de lesiones no palpables (el

Fig. 1. Identificacion de un ganglio centinela axilar mediante la
sonda gamma portatil.
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Fig. 2. Citologia peroperatoria del ganglio centinela para descartar
su afeccion neopldsica.

41% del total de casos), técnica conocida como ROLL (radio-guided
occult lesion localization) en la bibliografia internacional', usando distin-
tos tamafios de la molécula, en funcién de la rapidez en su migracion.

De forma diferida, se practica un estudio histolégico exhaustivo de
los ganglios centinelas, afiadiendo técnicas de inmunohistoquimica,
para detectar metéstasis no advertidas en el estudio peroperatorio. En
caso de metastasis axilar, se indica reintervencion para practicar el va-
ciamiento axilar. En caso de micrometastasis axilar (lesién entre 0,2y 2
mm), se propone a las pacientes entrar en el estudio comparativo entre
linfadenectomia axilar completa y observacién. En caso de lesiones
menores de 0,2 mm, se considera las células tumorales aisladas (CTA)
como ganglio negativo. Si el ganglio afectado es el de la cadena de la
mamaria interna, se indica radioterapia.

En cuanto a la radioproteccion, la cantidad de radiacién externa pro-
ducida en una intervencion de ganglio centinela estd muy por debajo
del limite legal para la poblacion general, por lo que no se requiere nin-
guna medida especial ni dosimetros personales’.

Resultados

De noviembre de 1999 a junio de 2005, se practicd
biopsia del ganglio centinela a un total de 163 pacientes,
de edades comprendidas entre los 29 y los 84 afios, con
una media de 57 anos. Por sexos, eran 162 mujeres y 1
varon. No se produjo migracion del trazador en un 2,45%
de los casos (4 pacientes).

La media de ganglios centinelas identificados fue de
1,3y la mediana, 1.

El tipo histoldgico de tumor mamario mas frecuente
fue, como es habitual, el carcinoma ductal infiltrante (ta-
bla 2). El didmetro medio del tumor mamario infiltrante
fue de 15,2 mm.

En un 98% de los casos (156 pacientes) habia ganglio
centinela axilar. En un 10,7% de los casos (17 pacientes)
habia ganglio centinela en la cadena de la mamaria inter-
nay en 1 caso éste estaba afectado por la enfermedad.
El 26% de las axilas fueron positivas, 0 sea, con metas-
tasis de didmetro > 2 mm; en un 16% de los pacientes se
detecté micrometastasis (metastasis con didametro entre
0,2 y 2 mm); en un 58% de los casos, la axila fue negati-
va. El ganglio centinela fue el unico ganglio afectado en
el 61% de las axilas positivas. Se pudo ahorrar el vacia-
miento axilar a 105 pacientes.
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TABLA 2. Tipos histolégicos encontrados en nuestro grupo
de estudio de 163 pacientes

Pacientes

n (%)
Carcinoma ductal infiltrante (CDI) 120 (73)
Carcinoma intraductal (CID) 16 (9,8)
Carcinoma lobulillar infiltrante (CLI) 4 (2,6)
CDI + CID 4 (2,6)
Carcinoma coloide 4(2,6)
Carcinoma microinfiltrante 3(2)
Otros (neuroendocrino, tubular, 12 (7,4)

adenoide quistico)

La mayoria de los casos se realizaron a partir de abril
de 2002 y, por tanto, no podemos hablar de seguimien-
to. De todas maneras, no tenemos ningln caso en que
se haya diagnosticado una posterior afeccidn axilar en
las pacientes catalogadas de NO. En el grupo coopera-
tivo (1.000 casos) s6lo se ha detectado una recidiva
axilar.

En estos momentos estamos indicando la técnica del
ganglio centinela a un 72% de nuestras pacientes con
diagnostico de cancer de mama tributario de tratamiento
inicialmente quirurgico, ya que el otro 28% lo constituyen
pacientes en tratamiento neoadyuvante, pacientes con
un diametro tumoral > 30 mm o pacientes con diagndsti-
co de axila positiva diagnosticada clinicamente y corro-
borada por puncidn-aspiracion con aguja fina guiada por
ecografia axilar.

Discusion

El céncer de mama es una enfermedad que se diag-
nostica cada vez mas y de forma mas precoz. Se calcu-
lan un millén de casos nuevos por afio en todo el mundo.
Las campafas de cribado y la mayor sensibilizacién de
los médicos y de las mujeres han incrementado el nume-
ro de mamografias practicadas. A este diagndstico en es-
tadios incipientes se ha sumado una mejoria en el trata-
miento; el resultado ha sido una curacion elevada (70-
75%). A pesar del aumento progresivo de la enfermedad,
la tasa de mortalidad ha iniciado un descenso tanto en
Estados Unidos como en Europa. Estamos en un mo-
mento en que, dada la tasa de curacién, hemos de pro-
curar que sea con las menores secuelas y con la cirugia
mas conservadora posible.

A partir de los trabajos de Veronesi et al®® (1981) y Fis-
her et al?' (1985), la cirugia conservadora de la mama se
ha ido difundiendo por todos los servicios quirdrgicos que
tratan esta enfermedad. El porcentaje de cirugia conser-
vadora en el tratamiento del cancer de mama crece pro-
gresivamente. A la mejoria en el prondstico se ha suma-
do una menor mutilacion de la paciente.

Un hito similar ha sido la implementacién de la técnica
del ganglio centinela. Cada vez mas, los tumores tribu-
tarios de tratamiento quirurgico primario son méas pe-
quefos y con un alto porcentaje de lesiones no palpa-
bles. Es sabido que los tumores diagnosticados sélo por
mamografia, sin traduccion clinica, tienen un prondstico
mas favorable. El porcentaje de vaciamientos axilares
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sin ningun ganglio afectado que se venia haciendo los
ultimos afos habia alcanzado hasta el 70%. Se vaciaba
la axila y después sabiamos que no hacia falta haberlo
hecho. También se ha intentado definir subgrupos de
pacientes con bajo riesgo de afeccién ganglionar, como
los tumores microinfiltrantes y los de menos de 5 mm de
diametro, relacionandolo con la palpabilidad del tumor,
pero no se ha aplicado en la practica clinica por estar
en fase de estudio??. Gracias a los trabajos en el mela-
noma®, se empezd a trabajar en el cancer de mama
con la idea de detectar el primer ganglio donde el tumor
drenaria. Si éste fuese negativo, toda la axila lo seria y
no haria falta vaciarla, evitando la morbilidad de un acto
inutil.

Una gran dificultad para aplicar la técnica podria ser
no disponer de servicio de medicina nuclear en el pro-
pio hospital. En servicios quirdrgicos con poca casuisti-
ca, podria ser una técnica inapropiada o presentar difi-
cultades en la validacion de todo el grupo (medicina
nuclear, cirugia y patologia). Una solucién a todo ello ha
sido aprovechar la validacion de los hospitales de refe-
rencia, que se suman a su protocolo como si se tratase
de un mismo servicio. Esta formula ha quedado refren-
dada en la Oncoguia del cancer de mama publicada en
Catalufa.

Aprovechando la validacién de la técnica del ganglio
centinela por el Hospital Universitari Germans Trias i Pu-
jol de Badalona, iniciamos la técnica en el Centre Hospi-
talari de Manresa en noviembre de 1999. En estos mo-
mentos, la indicamos en el 72% de nuestras pacientes.
Cada vez mas indicamos también neoadyuvancias que
obligan, de momento, al posterior vaciamiento axilar.
Dentro de nuestro grupo cooperativo, se esta elaborando
un protocolo para estudiar la posibilidad de aplicar la téc-
nica del ganglio centinela a este grupo de pacientes, con
la idea de obviar el vaciamiento en algun subgrupo.

Estamos satisfechos de los resultados, ya que ofrece-
mos una técnica minimamente invasiva a nuestras pa-
cientes y se ha evitado un buen nimero de vaciamientos
axilares innecesarios. El coste econémico que supone la
practica de la técnica queda compensado por la menor
morbilidad®, el acortamiento de la estancia hospitalaria y
el menor numero de drenajes utilizados.

Este tipo de cirugia radioguiada y otras potenciales
aplicaciones en distintos campos (cancer de vulva, de-
teccion y exéresis de paratiroides, deteccion radioinmu-
noguiada del cancer de colon, etc.) pueden contribuir a
mejorar el tratamiento quirdrgico de algunas enferme-
dades?.

Se puede afirmar que la técnica del ganglio centinela
es una cirugia minimamente invasiva que se puede prac-
ticar en un hospital sin servicio de medicina nuclear,
aprovechando la experiencia de un centro validado. En
un porcentaje importante de pacientes en que la biopsia
del ganglio centinela es negativa, la cirugia del cancer de
mama se reduce a una tumorectomia y a la extirpacion
del ganglio centinela. En ese caso, habitualmente no de-
jamos drenajes, la estancia hospitalaria es muy corta y
las secuelas son minimas. Ello nos ha permitido evitar el
vaciamiento axilar en una mayoria de pacientes con esta-
dios iniciales, lo que simplifica la técnica quirdrgica, con
unos estandares de calidad adecuados.
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