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RESUMEN

OBJETIVO: Explicar y analizar, cuando y como realizar la nueva técnica de estadiaje utilizada en los
pacientes con carcinoma escamoso de pene, mediante el procedimiento de biopsia dinamica del ganglio
centinela.

MATERIAL Y METODOS: Exponemos la aplicacién de la técnica de biopsia dinamica de ganglio cen-
tinela en un paciente de 40 anos, diagnosticado de carcinoma escamoso de pene. Mediante combina-
cion de la visualizacion linfatica preoperatoria mediante linfogammagrafia, con la deteccién intraopera-
toria con sonda gamma, se logra detectar e identificar el ganglio centinela.

CONCLUSIONES: Consideramos la biopsia dinamica del ganglio centinela, por el patrén individual
de drenaje linfatico, como una nueva exploracion aplicable de Medicina Nuclear. Se trata de una técni-
ca de gran utilidad en la detencion precoz de diseminacién, permitiendo la identificaciéon de pacientes
con afectacion linfatica, clinicamente inadvertida, que puedan y deban ser subsidiarios de diseccion
regional linfatica.

ABSTRACT

OBJECTIVE: To explain and analyse when and how to use the new staging technique used in
patients with squamous carcinoma of the penis, through the procedure of dynamic biopsy of the senti-
nel lymph node.

PATIENTS AND METHODS: We demonstrate the technical application of the dynamic biopsy of the
sentinel lymph node, in a 40-year-old patient, diagnosed as suffering from squamous carcinoma of the
penis.

We use preoperative lymphatic visualization through lymphogammagraphy, together with intraope-
rative detection through gamma scanning, in order to detect and identify the sentinel lymph node.

CONCLUSIONS: We consider the dynamic biopsy of the sentinel node by the individual pattern of the
lymphatic drainage as a new applicable Nuclear Medicina technique. It is an extremely useful techni-
que in order to achieve early dissemination, by allowing us to identify patients with sub-clinic lympha-
tic spread, who will be candidates to regional lymphatic dissection.
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no de los puntos de perpetua controversia
U en el campo de la cirugia oncolégica urolégi-
ca sigue siendo la realizacion de la diseccién lin-
fatica regional en pacientes con carcinoma esca-
moso de pene; con enfermedad clinicamente
inadvertida, es decir, con palpacion inguinal
negativa. Se discute repetidamente en que casos
realizar la misma y cuando realizar ésta, asi
como los limites de la diseccion.

La diseccién linfatica inguinal precoz o linfa-
denectomia profilactica, preferiblemente antes de
que la invasion inguinal sea detectable, condicio-
naria un tratamiento sobredimensionado e inne-
cesario en un alto numero de pacientes con
ausencia de metastasis en el estudio anatomopa-
tologico posterior, siendo sometidos a una cirugia
no exenta de complicaciones ni secuelas.
Precisamente ese alto niumero de complicaciones
post-quirurgicas (linfedema, necrosis, {flebitis,
edema croénico escrotal o infecciones de la herida
quirargica) es uno de los obstaculos para la no
generalizacion de la realizacion de la misma en
todos aquellos que presentan carcinoma de pene.

Multiples estudios se han realizado para iden-
tificar a aquellos grupos de pacientes con carci-
noma de pene con palpacién inguinal negativa,
con alto riesgo de padecer metastasis oculta.

Todo ello nos lleva a buscar y establecer mejo-
res métodos o procedimientos para disminuir el
numero de innecesarias disecciones linfaticas
para la busqueda de metastasis ocultas.

Ya en 1977, Cabanas! investigo la existencia
del llamado Ganglio centinela, definiéndolo como
el ganglio especifico de primera localizacion
metastatica.

El concepto del ganglio linfatico centinela se
basa en la idea de Halsted de la diseminacion
secuencial. Esta hipétesis concibe que un tumor
maligno primario drena inicialmente hacia un
ganglio linfatico particular ubicado en el grupo
ganglionar regional. Cuando se produce la dise-
minacién las células tumorales alcanzarian pri-
meramente este ganglio linfatico al estar situado
en la trayectoria de la via linfatica. Este ganglio
linfatico primario es el ganglio centinela. El
hallazgo de células tumorales en ese ganglio indi-
caria la necesidad de diseccién linfatica asi como
la ausencia de afectaciéon tumoral obviaria la
misma.
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Basandose en la realizacion de linfangiografia,
realizada via linfaticos dorsales del pene,
Cabanas identificé como ganglio centinela el loca-
lizado adyacente a la vena epigastrica superficial.
Tras un periodo inicial de entusiasmo con el pro-
cedimiento, varios autores describieron el hallaz-
go de resultados falsos negativos debido entre
otros a la dificultad técnica para identificar el
ganglio centinela.

Mas recientemente Morton?, fue mas alla en el
concepto de ganglio centinela en los pacientes
con melanoma, teniendo en cuenta los distintos
patrones de drenaje linfatico. Para ello se realiza
un mapeo linfatico por linfogammagrafia previa a
la intervencion quirurgica, asi como la identifica-
cion con sonda gamma intraoperatoria del llama-
do ganglio centinela dinamico.

Horenblas® ha descrito recientemente la apli-
caciéon de esta nueva técnica de estadiaje en
pacientes con Carcinoma escamoso de Pene, para
la deteccion de metastasis ocultas.

Presentamos y describimos nuestra experien-
cia inicial con dicha técnica.

CASO CLINICO

1. Caso clinico

Paciente varén de 40 anos de edad; sin ante-
cedentes personales de interés salvo traumatis-
mo abierto en area suprapubica en la infancia.

Consulté por fimosis esclerosa marcada de
anos de evolucion, sin lograr explorar el glande
en la primera consulta por la fimosis marcada
mencionada.

Se realiz6, bajo anestesia local, Circuncision
que nos permitio explorar el glande hallando una
lesion escleroatréfica de glande que se biopsi6;
con diagnéstico anatomopatolégico posterior de
liquen escleroatréfico con areas de angioquerato-
ma.

El paciente present6 una evolucion térpida de
la lesion cutanea del glande, acudiendo a nueva
revisiéon y hallando en la exploraciéon fisica una
lesién indurada, situada en area balanoprepucial
de 2 centimetros de diametro, por lo que se deci-
dio Biopsia iterativa de la misma; con diagnosti-
co histolégico de Carcinoma escamoso de Pene.

En la exploraciéon inguinal no se encontraron
adenomegalias.
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Se realiz6 estudio preoperatorio siendo el
mismo normal.

Se completé el estudio con Tomografia
Computerizada Abdomino-pelviana preoperatoria
sin hallazgos de interés.

Ante el diagnostico de Carcinoma escamoso de
Pene sin afectacion linfatica clinica aparente, se
indicé Penectomia parcial asi como realizacion
del procedimiento del ganglio centinela dinamico.

El curso postoperatorio transcurrioé sin inci-
dencia alguna.

El estudio anatomopatolégico definitivo deter-
miné la existencia de un carcinoma escamoso
infiltrante de pene moderadamente diferenciado
de un diametro maximo de 3,5 centimetros y 0,5
cm. de grosor con bordes libres de reseccion, de
localizaciéon balanoprepucial con infiltracién del
cuerpo esponjoso (pT2), sin carcinoma in situ
asociado ni afectacion vascular. No se hall6 infil-
tracion neoplasica en el ganglio centinela prima-
rio ni en el secundario.

El curso postoperatorio transcurri6é sin inci-
dencia alguna.

Hasta el momento, tras 9 meses, el paciente
permanece asintomatico sin evidencia clinica de
recidiva local ni afectacién linfatica inguinal.

2. Técnica de exploracion del ganglio
centinela dinamico

Dicho procedimiento consta de 2 fases, una
primera de estudio gammagrafico y una fase pos-
terior de procedimiento intraquirargico.

La primera fase se realizé el mismo dia de la
intervencion quirurgica, 6 horas antes.

Se inyect6é 74 MBq. de Nanocoll marcado con
Tecnecio-99m, en un volumen de 2 ml., median-
te 4 inyecciones peritumorales. Al estar el tumor
en la zona balano-prepucial, tres inyecciones fue-
ron subcutaneas y una submucosa. Inme-
diatamente se realiz6 un estudio dinamico se-
cuencial (imagenes de 1 segundo durante 3
minutos) en una gamma-camara Genesys (ADAC)
de campo grande rectangular, con un colimador
paralelo de alta resolucion. Al terminar esta fase
se siguieron tomando imagenes estaticas (For-
mato 128 x 128 x 16) de la zona pélvica, habien-
do tapado el glande con una funda de plomo y
marcando los contornos de la zona con un pun-
tero radiactivo para facilitar la localizacién de
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estructuras. El estudio se dio por concluido al
localizar uno o varios puntos de radiacion estable
que se interpretaron como captacion del ganglio
centinela (el primero que recibe la radiacién) y
ganglios secundarios los demas. A partir de ese
momento, con el puntero radiactivo, se procedio
a la localizacién cutanea que cubre el ganglio
centinela y se marcoé ese punto con un rotulador
permanente.

La segunda fase, procedimiento intraquirargi-
co, se realiz6 a las seis horas de la fase anterior;
procediendo tras la penectomia parcial, a la loca-
lizaciéon y extirpacion del ganglio/s centinela.
Para ello, se utilizé una sonda portatil EURO-
PROBE con capsula de Cdte y ventana de energia
entre 120 y 160 KeV, con selecciéon de umbral por
encima del 25%. Para evaluar la radiacion detec-
tada, s6lo utilizamos los impulsos sonoros que
emite el equipo. El nivel de impulsos habia sido
previamente calibrado para ser interpretado por
personal adiestrado a tal efecto. Dicha sonda,
cubierta por una funda estéril se pasé sobre la
piel del paciente para confirmar la localizacién
del ganglio.

Una vez abierta la piel, se volvio a introducir
en la herida quirurgica para marcar la direcciéon
en la que se encontraba el ganglio (Fig. 1).
Cuando se localiz6 visualmente, se fijé6 con unas
pinzas y se puso la sonda encima y a los lados de
manera que se pudiera confirmar que era el foco
radiactivo. Una vez confirmado, se procedié a su
extirpacién e identificacién para estudio anato-
mopatoloégico.

FIGURA 1
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Una vez extirpado este ganglio, nuevamente se
paso la sonda en la abertura quiridrgica para con-
firmar que no quedaran otros focos de radiacion.
En el caso de que hubiese hallado otro foco,
situacion que se dio en nuestro caso, se procede
a su extirpacion e identificacién como ganglio
centinela secundario. Por ultimo se volvié a pasar
la sonda para la confirmacién de que no queda-
ran mas focos de radiacion.

DISCUSION

La presencia o ausencia de metastasis linfati-
ca en los pacientes con carcinoma escamoso de
pene es uno de los factores de mas importante
pronéstico, siendo sin duda la linfadenectomia,
dentro de los aspectos relacionados con el trata-
miento de dichos pacientes, el de mayor contro-
versia generada.

La controversia permanece sobre todo en
aquellos pacientes con afectacion linfatica clini-
camente indetectable, cuestionandose ultima-
mente por algunos autores las conductas expec-
tantes*5, dada la limitada correlacion clinicohis-
tologica®.

Se ha demostrado en algunas series la obten-
cion de mejores tasas de supervivencia en
pacientes en los que se ha realizado linfadenecto-
mia profilactica, a expensas de tasas de morbili-
dad mas elevadas en esos pacientes’.

Por estos motivos, y dado que sélo entre el 30
y 50% de todos los pacientes desarrollaran
metastasis ganglionares en el transcurso de la
enfermedad, no se recomienda la linfadenectomia
profilactica de rutina.

Los resultados obtenidos con la linfadenecto-
mia secundaria en pacientes que presentan
metastasis ganglionares durante el seguimiento
de la enfermedad es generalmente pobre®, factor
que determina la necesidad e importancia de una
correcta seleccion de los pacientes con alto ries-
go de diseminacion metastatica ganglionar.

Varios han sido los estudios publicados sobre
los factores prondésticos que permitan predecir la
afectacién de los ganglios linfaticos, entre ellos
cabe destacar Pizzocaro?, que describe la apari-
cion de metastasis ganglionares en soélo el 16,5%
de los tumores T1 bien diferenciados frente al
55% de los T1 moderadamente o pobremente
diferenciados. Villavicenciol® describe el hallazgo
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de adenopatias positivas en el 0%, 38%, y 80% de
los tumores con grados I, II, y III respectivamen-
te. En otras series recientes como en las publica-
das por Solsona!l y Sanchez Merino!2 se confir-
man dichos resultados.

Otro factor pronostico estudiado y valorado,
ademas del grado patolégico y estadio, ha sido el
patréon morfologico de crecimiento, definido por
Cubillal3, hallandose por distintos autores!0-14
un mayor porcentaje de afectacion ganglionar en
los pacientes con carcinoma de pene con patréon
de crecimiento vertical, de hasta un 70%!! reco-
mendandose en ese grupo de pacientes la linfa-
denectomia profilactica.

Con el objetivo de limitar la morbilidad de la
linfadenectomia, Cabanas! desarroll6 el concepto
del ganglio centinela, para solventar la controver-
sia en los pacientes sin afectaciéon linfatica apa-
rente clinicamente. El procedimiento original
estaba basado en la identificacion del ganglio lin-
fatico especifico, localizado tras linfangiografia de
los linfaticos dorsales peneanos, sin considerar
los patrones individuales de drenaje linfatico de
cada tumor. Se consideraba como ganglio centi-
nela el localizado entre los ganglios linfaticos
superficiales a nivel superiomedial de la unién
safenofemoral.

Este concepto fue adoptado con escepticismo
dado el alto nimero de resultados falsos negati-
vos hallados por distintos autores15-18,

Se han descrito modificaciones del concepto
original propuesto por Cabanas, como la descrita
por Pettaway” que consistia en la diseccion de
todos los ganglios linfaticos mediales a la unién
safenofemoral, entre la vena epigastrica superfi-
cial y el ligamento inguinal, obteniendo incluso
con esta técnica mas extensa, una tasa de falsos
negativos del 25%.

Morton y colaboradores? han sido los pioneros
en la descripcion del procedimiento dinamico del
ganglio centinela, siendo aplicado inicialmente en
pacientes con Melanoma, teniendo en cuenta el
patron especifico de drenaje linfatico de cada indi-
viduo y asumiendo el concepto de diseminacion
secuencial. Se defini6 como ganglio o ganglio cen-
tinelas a aquellos en los que se visualizaba la via
linfatica aferente. En lo que se refiere a los proce-
dimientos de deteccion del ganglio centinela, la
linfogammagrafia , siguiendo el concepto tedrico
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del ganglio centinela, debe orientarse a la identifi-
cacion del primer ganglio linfatico en recibir dre-
naje desde el sitio de la inyeccion en /o alrededor
del tumor primario. Se considera el primer ganglio
linfatico en aparecer y la visualizaciéon de vias lin-
faticas aferentes desde el tumor hasta este nédu-
lo hipercaptante como los dos mayores criterios
de identificacion del ganglio centinela. La linfo-
gammagrafia puede ser unicamente conclusiva
cuando uno o los dos aspectos son visualizados.

En el caso de la linfogammagrafia cutanea
para el cancer de pene se realiza un estudio dina-
mico durante los primeros 20 minutos, comen-
zando directamente después de la administracion
intradérmica alrededor del tumor, seguido por
imagenes planares estaticas a los 30 minutos y
dos horas para determinar e identificar el ganglio
centinela dinamico!®.

Morton y colaboradores? también inyectaban
a nivel intradérmico azul patente o colorante vital
en el area del melanoma e identificaban el “gan-
glio azul”. Identificaron con esta técnica el gan-
glio centinela en un 82% de los casos, con una
tasa de falsos negativos menor del 1%.

La linfogammagrafia preoperatoria y el uso de
la sonda gamma intraoperatoria mejoraron la
capacidad de identificacién del ganglio centinela
en mas del 95%2°, que usando tan sélo la inyec-
cion intradérmica de azul patente alrededor del
area del melanoma.

Tras los favorables resultados obtenidos con
dicho procedimiento en los pacientes con mela-
noma, el concepto del ganglio centinela dinamico
esta siendo actualmente utilizado en pacientes
con neoplasias de otra estirpe como en Cancer
pulmonar?!, Carcinoma de Vulva22 asi como en
pacientes con carcinoma escamoso o melanoma
de pene323,

Nosotros hemos seguido la técnica descrita por
Horenblas, salvo la inyeccion de tinta azul intra-
dérmica. Horenblas ha localizado 125 ganglios
centinelas en 107 regiones inguinales, en su serie
de 55 pacientes. La localizacion y exéresis de los
ganglios inicialmente visualizados fue exitosa en
36 de los 55 pacientes. Del total de ganglios cen-
tinelas hallados; 93 (74%) fueron identificados
con la sonda gamma intraoperatoria y la tinta
azul y 33 (26%) fueron localizados tan sélo con la
sonda, sin tinta azul detectable en los linfaticos.
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Durante el seguimiento de la serie, tan sélo 3
pacientes han desarrollado metastasis inguinal
tras estudio con ganglio centinela negativo pre-
vio. Revisando histopatolégicamente los ganglios
detectaron por inmunohistoquimica la existencia
de metastasis en uno de los ganglios centinela
informados inicialmente como libres de tumor,
por lo que aconseja realizar dicho estudio usan-
do anticuerpos anti-parakeratin y CAM 5,2 a
todos los ganglios extirpados. Ha descrito como
posibles razones de fallo; la inyeccién inadecuada
del trazador radiactivo a nivel intradérmico o por
stop en el drenaje linfatico, que podria condicio-
nar ser considerado como ganglio centinela otro
ganglio. Aconseja ante esta pequena posibilidad
la necesidad de un seguimiento estricto, como se
realiza por otra parte en muchos grupos, en los
pacientes sin afectacién clinica inguinal evidente
en el momento del diagnéstico.

Como ya hemos comentado anteriormente
recientemente varias publicaciones han confir-
mado la importancia del grado patolégico® y el
estadio® 1112 del tumor primario como claves pre-
dictivas de riesgo para desarrollar metastasis lin-
faticas, indicando realizacién de linfadenectomia
segun el estadio y grado del tumor, motivo por el
cual puede ser criticado el trabajo de Horenblas,
al no considerar ni discriminar los pacientes tri-
butarios de estadiaje con esta nueva técnica,
segun su estadio y grado patologico.

De todos modos, es comun y generalizada,
como ha sido destacada ultimamente por diver-
sos autores2425 |a opinién de la necesidad de ser
restrictivos en la realizacion de linfadenectomia
profilactica debido a las complicaciones acaeci-
das con la misma, siendo de gran utilidad, técni-
cas como la relatada por Horenblas que hemos
reproducido en nuestro servicio recientemente.

CONCLUSIONES

La técnica de biopsia modificada del ganglio
centinela o ganglio centinela dinamico es una téc-
nica facilmente reproducible a la par que sencilla,
motivo por el cual permitiria la generalizacion de la
misma. Es una técnica de estadiaje eficaz sin com-
plicaciones importantes asociadas a la misma, que
esta siendo utilizada de manera mas sistémica y
generalizada en otros tumores (melanoma, cancer
pulmonar, vulva) con resultados prometedores.
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Debido a ser la afectacion linfatica la clave del

prondstico en los pacientes con carcinoma de
pene, la linfadenectomia es y sera, posiblemente,
punto de controversia, pero sin duda es esperan-
zador la aparicién de esta técnica para mejorar
en la seleccion de los pacientes tributarios a la
realizacion de Linfadenectomia.

Consideramos que en espera de resultados

mas definitivos esta técnica se debe reservar en
pacientes sin, por supuesto, sospecha clinica de
afectacion linfatica y de bajo estadio y grado
patologico.
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