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Resumen

Introduccion. El objetivo del presente estudio es
valorar los resultados obtenidos con la aplicacion de
la técnica de biopsia selectiva de ganglio centinela
(BSGC) en el tratamiento del melanoma.

Pacientes y método. Estudio clinico prospectivo.
Se practic6 BSGC a los melanomas primarios con es-
pesor de Breslow mayor de 1 mm, o factores de mal
pronostico asociados. Desde marzo de 2000 a di-
ciembre de 2001 se valoraron 53 melanomas.

Resultados. Se realizé BSGC en 37 casos, el 69,8%
de los melanomas. Se obtuvieron 36 mapas linfaticos
(97,3% de las gammagrafias efectuadas) y se practi-
caron 45 biopsias ganglionares, debido a que en 9
casos (25%) se obtuvo drenaje a dos territorios. Se
obtuvieron metastasis en el ganglio centinela en tres
pacientes (8,3%). En estos casos se realizo linfade-
nectomia regional, en dos de ellos se hallo afeccion
en el resto de la cadena, y en el tercer caso el centi-
nela era el Gnico ganglio afectado.

Conclusiones. El 8,3% de los pacientes a los que
se detecto6 afeccion metastasica ganglionar se bene-
ficio del tratamiento complementario, lo que unido a
la casi nula morbilidad hace que la BSGC sea una
técnica que deberia ser estandarizada en todos los
centros donde sea realizable y que atiendan esta pa-
tologia.
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SENTINEL LYMPH NODE BIOPSY IN THE
TREATMENT OF MELANOMA

Introduction. The aim of this study was to evaluate
the results obtained with sentinel lymph node biopsy
(SLNB) in the treatment of melanoma.

Patients and method. We performed a prospective
clinical study. SNLB was performed in all primary me-
lanomas with a Breslow thickness of more than 1 mm
or with associated factors indicating poor prognosis.
From March 2000 to December 2001, 53 melanomas
were evaluated.

Results. SLNB was performed in 37 patients and
69.8% of the melanomas. We obtained 36 lymphatic
maps (97.3% of all lymphoscintigraphies) and 45
node biopsies because in 9 patients (25%) drainage
in two lymphatic territories was obtained. Metastatic
disease at the sentinel node was found in three pa-
tients (8.3%) who underwent regional lymphadenec-
tomy; in two patients, tumoral involvement of the re-
maining lymph nodes was found while in the third,
metastatic disease was found in the sentinel node
only.

Conclusions. Because metastatic nodal involve-
ment was detected in 8.3% of the patients, who bene-
fitted from adjuvant therapy, and because of the al-
most complete absence of morbidity, SLNB should
become a standard technique in all centers where it
can be performed and where melanomas are treated.

Key words: Sentinel node. Melanoma. Sentinel node
biopsy.

Correspondencia: Dr. J.F. Noguera Aguilar.

Avda. Antonio Maura, 91, 11. Pont D’Inca. 07009 Baleares.
Correo electrdnico: drifnoguera@hotmail.com

Aceptado para su publicacion en agosto de 2002.

19

Introduccion

El melanoma ha visto aumentada su incidencia en los
altimos anos, se estima que hay en Espafia alrededor de
10-12 casos por 100.000 habitantes/afio. La tasa de mor-
talidad aumenta a un ritmo mas lento que el de su inci-
dencia, gracias a un diagndstico mas temprano y una
mejoria en el prondstico de la enfermedad. Los datos cli-
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nicos que mas orientan el diagnéstico del melanoma
cuando se valora una lesién pigmentada son los cambios
importantes en la coloracion y la forma y la presencia de
bordes irregulares.

El sistema tradicional de clasificacion del melanoma en
estadios estd basado en la extensién de la enfermedad.
El estadio | comprende lesiones localizadas sin extension
metastasica; el estadio Il, las situaciones en que hay
afeccion de los ganglios linfaticos regionales, y el estadio
[l cuando hay metastasis a distancia. Sin embargo, esta
clasificacion tiene poco valor prondstico, sobre todo en el
estadio I, que engloba un grupo muy heterogéneo de le-
siones. Es por ello que se introdujeron los sistemas de
microestadificacion para subclasificar a los pacientes que
se encuentran en estadio I'.

En la actualidad el mas utilizado de estos sistemas de
microestadificacion es el espesor de la lesion, la profun-
didad de invasion. Este sistema, propuesto por Breslow
en 1970, mide el espesor de la lesién en milimetros des-
de la parte superior del estrato granuloso, o de la Ulcera
si existiera, hasta el nivel de infiltracion tumoral mas pro-
fundo?. Es el factor pronéstico con mayor influencia en la
tasa de supervivencia si se considera aisladamente, aun-
gue en la practica se considera juntamente con el grado
de invasion de Clark®.

Pero no son los Unicos parametros que deben ser eva-
luados en el prondstico de la lesién. Existen otros mu-
chos factores a los que se debe atender, entre los que
podemos destacar la actividad mitética (ausente, baja si
hay menos de 6 mitosis/mm? o alta si hay mas de 6 mito-
sis)*; la respuesta inflamatoria, su ausencia en la base in-
dica un peor pronéstico®; la ulceracion, que se asocia a
evolucion desfavorable®, y la satelitosis microscépica’,
cuya presencia influye negativamente en el prondstico.

No obstante, uno de los factores con mayor valor pre-
dictivo y que puede condicionar la indicacién de trata-
miento adyuvante y de linfadenectomia regional es la
afeccién ganglionar. La biopsia selectiva del ganglio centi-
nela se ha convertido en la actualidad en el parametro
con mayor importancia en el prondstico de la enfermedad.
La linfogammagrafia prequirdrgica se usaria para identifi-
car las cadenas de drenaje linfatico y determinar cual o
cudles son los ganglios centinela. La biopsia radiodirigida
selectiva de los ganglios centinela se puede realizar me-
diante anestesia local o locorregional, y es factible llevarla
a cabo en programas de cirugia mayor ambulatoria. La in-
tervencion, guiada por la sonda detectora de **Tc nanoco-
loide, es minimamente invasiva y practicamente exenta de
complicaciones importantes. El resultado histologico del
ganglio centinela informara del estado del resto de los
ganglios de la cadena linfatica regional, con un valor pre-
dictivo negativo del 99-100%, con el consiguiente ahorro
de linfadenectomias regionales innecesarias. Con esta
determinacion se puede ademas adecuar el tratamiento
adyuvante a los casos con ganglio centinela afectado,
aquellos de verdadero mal prondstico®°.

El objetivo de este estudio era valorar los resultados ob-
tenidos con la implementacion de la técnica de biopsia
selectiva de ganglio centinela en el tratamiento del mela-
noma, aplicada sobre un protocolo previo en el que no se
actuaba sobre las cadenas ganglionares si no existia ade-
nopatia palpable o adenopatia metastasica confirmada.
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Pacientes y método

En el estudio fueron incluidos todos los melanomas que se trataron
en el Servicio de Cirugia General desde marzo de 2000 hasta diciem-
bre de 2001, periodo de 22 meses. Los pacientes eran derivados desde
los Servicios de Dermatologia, Cirugia General y Oncologia. Como uni-
co criterio de inclusién se consider6 que tuvieran espesor de Breslow
superior a 1 mm o menor de 1 mm con un factor de mal prondstico aso-
ciado. Se consideraron factores de mal pronéstico la presencia de ulce-
racion, satelitosis microscopica y actividad mitética elevada. En todos
los casos se habia realizado estudio de extension con radiologia toréci-
ca y ecografia abdominal, que fueron normales en todos ellos. La adhe-
sién de los pacientes al estudio tras informarles de los riesgos y benefi-
cios fue del 100%.

Se analiz6 en este periodo a un total de 53 pacientes con melano-
ma. De ellos, 31 eran de sexo femenino (58,5%) y 22 eran varones. La
mayoria de los melanomas estaba localizada en el tronco (45,7%), si-
guiéndole en importancia la localizacion en miembros inferiores
(34,3%) y la de miembros superiores (14,3%). Se presenté un caso de
melanoma frontal (1,9%) y otro de melanoma cutdneo metastasico de
primario desconocido (1,9%). El espesor de Breslow dominante fue en-
tre 1y 4 mm (72%), seguido por el grupo de lesiones con Breslow me-
nor de 1 mm (17%) y del grupo con Breslow mayor de 4 mm (11%).

De estos 53 pacientes se hizo biopsia selectiva de ganglio centinela
(BSGC) a 37, el 69,8% de los melanomas evaluados. De estos pacien-
tes con BSGC, 20 (54,1%) eran de sexo femenino, y los 17 restantes,
varones.

Al llegar a nuestro centro, a todos los pacientes se les habia practi-
cado una biopsia escisional de la lesion primitiva sin ampliacion de mar-
genes. Todos los casos se incluyeron para realizar en el mismo acto
quirGrgico BSGC y ampliacion de margenes de exéresis. Previamente a
la intervencién quirdrgica se efectuaba la linfogammagrafia preoperato-
ria (fig. 1), efectuada con inyeccion perilesional de ®Tc nanocoloide, de
50 nm de diametro medio. Tras la identificacion de las cadenas de dre-
naje y del ganglios centinela, se procedia a la intervencion quirdrgica,
que era realizada entre 12 y 18 horas tras la inyeccién del radiocoloide
(fig. 2). En todas las intervenciones se llevaba a cabo la BSGC y por se-
parado de un ganglio contiguo de la cadena que se remitia como gan-
glio accesorio, se uso para ello una sonda de deteccion intraoperatoria
manual (Navigator®). Se comprobaba la adecuada extirpacion con la va-
loracién de la actividad isotdpica de la pieza y del fondo de la region lin-
fatica. Para finalizar la intervencion se efectuaba la ampliacién de los
margenes de la lesion primitiva.

Todos los casos fueron tratados por el mismo equipo médico, que
estaba formado por dos cirujanos generales, un médico especialista en
medicina nuclear y un oncoélogo clinico; las piezas de exéresis fueron
examinadas por el mismo anatomopatélogo mediante técnicas de inmu-
nohistoquimica.
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Fig. 1. Linfogammagrafia de melanoma primario en el tronco con
mapa linfatico que pone en evidencia el drenaje a ambas axilas.
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Fig. 2. Melanoma primario en el miembro inferior derecho con dos
ganglios centinela inguinales homolaterales y varios ganglios ac-
cesorios adyacentes al centinela mas externo.

Resultados

Se realiz6 BSGC a 37 pacientes con melanoma de los
53 evaluados, 1o que supone el 69,8% de los casos de
melanoma. Se obtuvieron 36 mapas linfaticos (97,3% de
las gammagrafias realizadas), y fue imposible obtener el
linfograma preoperatorio en un caso de melanoma frontal.

Se practicaron 45 biopsias ganglionares, debido a que
en 9 casos (25%) se obtuvo drenaje a dos territorios, cu-
yas localizaciones del melanoma fueron en el tronco y en
la linea media, y en los drenajes combinados fueron bia-
xilares o combinacion de drenaje axilar y supraclavicular
homolateral.

En los casos en que no se realiz6 BSGC, se practico
ampliacién simple de los margenes de reseccion en 8 ca-
sos (15,1%) y linfadenectomia electiva por adenopatia
palpable metastasica en los 8 restantes (15,1%).

Se hallé6 metastasis en el ganglio centinela en tres pa-
cientes (8,3%) de los 36 a quienes se pudo realizar el
mapa linfatico y la BSGC. En estos casos se efectu6 lin-
fadenectomia regional; en dos de ellos se encontrd afec-
cion en el resto de la cadena, y en el tercer caso el centi-
nela era el Unico ganglio afectado.

En cuanto al resultado de los ganglios remitidos como
accesorios, fueron negativos en todos los casos de gan-
glio centinela negativo; fue negativo en el caso de gan-
glio centinela positivo y resto de la cadena negativo (cen-
tinela el Unico afectado), y fueron positivos en los otros
dos casos en que el centinela fue positivo y existieron
mas ganglios positivos en la cadena al realizar la linfade-
nectomia (dos ganglios positivos mas en un caso y tres
en el siguiente).

En todos los casos en que la BSGC objetivé afeccion
metastasica del ganglio centinela, la lesién primitiva tenia
un espesor de Breslow de entre 1y 4 mm y un nivel de
Clark IV.

Para el tratamiento de la lesion primitiva se tuvo que
realizar 5 injertos libres, 40 plastias cutaneas y 8 suturas
directas.
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Como complicaciones de la técnica quirdrgica apare-
cieron un seroma en el lecho de BSGC (2,7%, uno de
36) y dos hemorragias postoperatorias en pacientes anti-
coagulados en el lecho de la plastia cutanea (3,8%, dos
de 53).

Discusion

La incidencia creciente del melanoma hace que la
BSGC sea una técnica que deberia estandarizarse en
los centros que todavia no la posean y que atiendan esta
patologia. Ello se debe a la importancia de la técnica en
la estadificacion del melanoma, ya que el estado ganglio-
nar es uno de los principales factores prondsticos, junto a
los factores de la lesidn primitiva, sobre todo el espesor
de Breslow y la presencia de ulceracion. Hay grupos de
trabajo que incluso valoran la conveniencia o no de la re-
alizacién de la BSGC a todos los melanomas, indepen-
dientemente de su espesor, dada la existencia de un por-
centaje no desdefiable de metastasis a distancia en
melanomas considerados de muy bajo riesgo''2. El em-
pleo de la técnica cuenta con las ventajas de la cirugia
poco invasiva, por lo que es légico que desplace a la lin-
fadenectomia electiva o profilactica y no es raro que vaya
ampliando sus indicaciones en el futuro.

El porcentaje de positividad en los ganglios centinela
extraidos no es alto, sino més bien bajo. En las series pu-
blicadas ronda alrededor del 10%', y nosotros hemos
obtenido un 8,3%. Este hecho no debe atribuirse al equi-
po médico, que se habia formado en centros de recono-
cida experiencia, sino que debe de estar influido por una
serie corta y por la imposibilidad de realizar técnicas his-
topatol6gicas para la deteccién de micrometéstasis gan-
glionares.

La realizacion de la BSGC permite seleccionar mejor a
los pacientes a los que se va administrar tratamiento ad-
yuvante; esto es de vital importancia por varios motivos:
el coste del tratamiento con interferon, la eficacia relativa
de esta modalidad terapéutica y la incomodidad para el
paciente. Con la realizacién de esta técnica se dispone
de una informacion muy valiosa para adecuar el trata-
miento en cada caso concreto, ya que permite hacer dos
valoraciones: una con la obtencién del ganglio centinela
positivo, en la que ya se tiene constancia de una metas-
tasis ganglionar para valorar la adyuvancia; la segunda
valoracién se establece cuando se efectla la linfadenec-
tomia en estos casos de positividad del ganglio centinela
y se evalla el resto de la cadena. En esta Ultima situa-
cién se valora por segunda vez la informacién obtenida;
0 bien el centinela es el Unico afectado en la cadena, o
bien existen varios ganglios en la cadena con afeccién
metastasica. Ademads, en un futuro serd posible encon-
trar otros subgrupos como aquellos ganglios centinela
que son los Unicos afectados en la cadena y que tienen
una sola acumulacién o nido metastasico, diferenciando-
lo de aquellos que tienen mas nidos atipicos™. Todas es-
tas consideraciones ayudan a la hora de indicar el trata-
miento y seguimiento.

Existe una cuestion que genera controversias y opinio-
nes encontradas: ¢ es Util o conveniente extraer uno o va-
rios ganglios accesorios? Es algo que nosotros venimos
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haciendo desde el inicio de la técnica, pero que creemos
no es necesario efectuar, dada la permanente negativi-
dad cuando el ganglio centinela es negativo. En ningin
caso hemos tenido positividad en un ganglio accesorio
sin tenerla en el centinela, pero existen algunos autores
gue han comunicado algin caso. En nuestro centro lo ha-
Cemos porque nos sirve como guia para el control de ca-
lidad de la técnica y puede ser un indicador centinela de
posibles alteraciones en el patron de calidad éptima del
proceso, aunque no por ello consideramos que sea reco-
mendable estandarizarlo.

En cuanto a las complicaciones derivadas de la técni-
ca, cabe destacar la baja morbilidad de ésta, con sélo un
seroma de la herida quirdrgica en el hueco axilar que se
reabsorbié sin necesidad de tratamiento.

El hecho de que a un 8,3% de los pacientes se le de-
tectara afeccion metastéasica ganglionar y que se benefi-
ciara del tratamiento complementario, unido a la casi nula
morbilidad, hace que la BSGC sea una técnica que debe-
ria implementarse en todos los centros donde sea reali-
zable y que atiendan esta patologia.
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