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Resumen

Introduccion: La biopsia selectiva del ganglio centinela representa la herramienta mas impor-
tante para determinar el estatus ganglionar en el paciente con melanoma.

Objetivos: Analizar la capacidad de deteccion y diseccion de la técnica de biopsia selectiva de
ganglio centinela con la incorporacion de una gammacamara portatil intraoperatoria, asi como
las morbilidades derivadas de la misma.

Métodos: Estudio observacional sobre una serie de casos incluidos prospectivamente y de forma
consecutiva de pacientes a los cuales se les realizo la técnica de biopsia selectiva de ganglio
centinela radioguiada mediante gammacamara portatil. Se realizé un analisis de concordancia
entre los ganglios detectados entre la linfografia prequirlrgica, la gammagrafia portatil y los
ganglios disecados.

Resultados: Durante el periodo de estudio se incluyeron 29 pacientes diagnosticados de mela-
noma cutaneo. Eran 17 mujeres (62,5%) y 12 varones (37,5%) y la edad media fue de 52,6 anos
(rango: 26-82). Se realizo diseccion del ganglio centinela en el 100% de los pacientes; ademas
se obtuvieron en algunos casos ganglios secundarios.

En el nimero detectado de ganglios mediante linfografia preoperatoria hubo concordancia
con respecto a la gammagrafia portatil y a los ganglios disecados finalmente en 16 de los pacien-
tes (55,2%). Respecto a las complicaciones se observaron solo seromas en un 3,64% de los casos,
no presentando en ningln caso dehiscencia de la herida, infeccion, hematoma o hemorragia.
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Conclusiones: La biopsia selectiva de ganglio centinela radioguiada mediante gammacamara
portatil es una técnica que podria colaborar en mejorar la capacidad de deteccion y diseccion
del ganglio centinela, asi como en una disminucion en la morbilidad quirdrgica derivada de la
técnica, aspectos que resultan esenciales en una técnica cuyo objetivo inicial es la estadificacion
del paciente con melanoma.

© 2014 Elsevier Espana, S.L.U. y AEDV. Todos los derechos reservados.

Introduction: Sentinel lymph node biopsy is the most important tool available for node staging
in patients with melanoma.

Objectives: To analyze sentinel lymph node detection and dissection with radio guidance from
a portable gamma camera. To assess the number of complications attributable to this biopsy
technique.

Methods: Prospective observational study of a consecutive series of patients undergoing radio-
guided sentinel lymph node biopsy. We analyzed agreement between nodes detected by
presurgical lymphography, those detected by the gamma camera, and those finally dissected.
Results: A total of 29 patients (17 women [62.5%] and 12 men [37.5%]) were enrolled. The mean
age was 52.6 years (range, 26-82 years). The sentinel node was dissected from all patients;
secondary nodes were dissected from some.

In 16 cases (55.2%), there was agreement between the number of nodes detected by
lymphography, those detected by the gamma camera, and those finally dissected. The only
complications observed were seromas (3.64%). No cases of wound dehiscence, infection, hema-
toma, or hemorrhage were observed.

Conclusions: Portable gamma-camera radio guidance may be of use in improving the detection
and dissection of sentinel lymph nodes and may also reduce complications. These goals are
essential in a procedure whose purpose is melanoma staging.
© 2014 Elsevier Espana, S.L.U. and AEDV. All rights reserved.

El estatus ganglionar en pacientes con melanoma representa
un indicador pronodstico fundamental de recurrenciay super-
vivencia, y el nimero de ganglios afectados por el tumor en
la diseccion se relaciona directamente con el prondstico del
paciente. Por ello, el estudio exhaustivo de las regiones gan-
glionares se ha convertido en una fase esencial del manejo
del paciente con melanoma’-?.

La biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC)
representa la herramienta mas importante para deter-
minar el estatus ganglionar. Se trata de una técnica
de estadificacion y no terapéutica®*, de tal forma que
deben hacerse los maximos esfuerzos en desarrollar la
técnica con la minima morbilidad operatoria posible.
En este sentido, la incorporacion de la gammacamara
portatiL a la técnica ha supuesto un avance tanto
en efectividad como en disminucion de la morbilidad
quirdrgica®.

El presente estudio describe la técnica de BSGC radio-
guiada mediante gammacamara portatil (BSGCR) y analiza
los resultados relacionados con la capacidad de la técnica
para la deteccion y diseccion de ganglios centinela, asi como
los indicadores de morbilidad quirdrgica derivados de la
misma.

Se trata de un estudio observacional sobre una serie de
casos incluidos prospectivamente y de forma consecutiva,
a los cuales se les realizd BSGCR. El estudio analiza pacien-
tes incluidos prospectivamente desde septiembre de 2008
hasta junio de 2010 por la unidad de melanoma del Depar-
tamento de Dermatologia y el Servicio de Medicina Nuclear
del Hospital Universitario Virgen Macarena.

Durante este periodo se incluyeron consecutivamente
todos aquellos pacientes atendidos en la unidad de mela-
noma que cumplian con los siguientes criterios de inclusion:
melanoma primario con espesor de Breslow igual o superior
a 1 mm o melanoma primario con espesor de Breslow entre
0,75 y 1,00mm que se acompanaba de ulceracion, regre-
sion superior al 75%, indice mitético elevado, o nivel de
Clark IV-V, y siempre en ausencia de enfermedad metasta-
sica ganglionar o a distancia. Para la estadificacion y toma
de decisiones sobre la practica de la BSGC se aplicaron los
sistemas del American Joint Committee on Cancer de 2002
hasta diciembre de 2009, y la version de 2009 en aquellos
pacientes incluidos a partir de enero de 2010'. El proto-
colo aceptado y vigente en la unidad de melanoma fue
aplicado a estos pacientes que previamente a la BSGC fue-
ron sometidos a TAC de térax y abdomen y ecografia de
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territorios ganglionares para descartar enfermedad metas-
tasica que contraindicase la BSGC. Segun se describe en
dicho protocolo, y una vez realizada linfografia preoperato-
ria, en aquellos casos de ganglio centinela (GC) localizados
en regiones inguinales y axilares la BSGC es realizada en el
area quirurgica de la unidad clinica de dermatologia, mien-
tras que en el caso de deteccion de GC localizados en la
cabeza y el cuello, incluida la localizacion parotidea, esta
es realizada por la unidad de cirugia maxilofacial; la reali-
zacion y responsables de la misma es decidida en el ambito
del comité de melanoma del centro.

La técnica que se realizé en el estudio incluye las 3
siguientes etapas: linfografia preoperatoria, mapeo intra-
operatorio y diseccion del GC.

Linfografia preoperatoria

Se realiza el dia previo a la intervencion en el servicio de
medicina nuclear.

Se inyecta 2 mCi de Nanocoll® (1mCi si es diferido) en
un volumen de 0,4ml distribuido en 4 puntos intradér-
micos alrededor de la lesion o cicatriz (0,1ml en cada
punto). De forma inmediata se realiza un estudio dinamico
(60imagenes/20seg.). Posteriormente se obtiene imagen
estatica (300seg) en distintas proyecciones segln la loca-
lizacion de la lesion primaria, incluyendo rastreo de cuerpo
completo si se estima oportuno. Se marca con tinta inde-
leble sobre la piel la zona de proyeccion del GC (punto en
proyeccion anterior y aspa en proyeccion lateral). En caso
de visualizar algun ganglio en transito se puede reinyectar
0,4mCi de Nanocoll® instantes previos a la intervencion.

Mapeo intraoperatorio y diseccion del ganglio
centinela

Se abordan todas las cuencas ganglionares senaladas en
la linfografia, asi como los ganglios en transito. El médico
nuclear realiza la localizacion preoperatoria inmediata
y percutanea del GC mediante la gammacamara portatil
(Sentinella® Oncovision) sobre la region ganglionar por-
tadora del GC marcada en la linfografia realizada el dia
anterior (fig. 1). Sobre el centro de maxima captacion, y con
ayuda de un puntero de tecnecio, se localiza el lugar exacto
de abordaje quirlrgico realizando una incision con bisturi
frio ajustada a este lugar de captacion. A continuacion se
procede a la diseccion dirigida mediante la sonda acUstica
y la tincion de azul vital hasta la identificacion del GC. Una
vez identificado el GC, y antes de su extraccion, se procede
a la confirmacion de su naturaleza de GC mediante la
toma de imagenes in vivo con diferentes orientaciones del
foco de la cdmara y su comparacion con la imagen gamma-
grafica percutanea tomada en el prequirdrgico inmediato.
Una vez extraido el GC se procede a la toma de imagenes
ex vivo sobre el GC (fig. 2) y del campo quirdrgico para
comprobar la ausencia o presencia de otros focos de
captacion correspondientes a otros GC, y en caso positivo
proceder de nuevo a su extraccion. El médico nuclear
comprobara con la gammacamara portatil la ausencia de
actividad en el lecho quirlrgico (fig. 3). Los GC se envian
a la unidad de anatomia patoldgica, en envases con formol
debidamente sefnalizados para estudio histopatoldgico con

Figura 1  A. Exploracion con gammacamara portatil de campo
quirdrgico para localizacion de incision dirigida. B. Imagen obte-
nida de ganglio centinela mediante gammacamara portatil.

Figura 2

A. Toma de imagenes ex vivo mediante gammaca-
mara portatil sobre el ganglio centinela disecado. B. Imagen de
confirmacion de ganglio centinela.

hematoxilina-eosina, asi como estudio inmunohistoquimico
(HMB-45, S-100, Melan-A).

El analisis aplicado a los resultados obtenidos consistid
en un calculo de porcentaje de acuerdo entre las inter-
venciones realizadas, asi como un estudio descriptivo de
frecuencias de complicaciones, ejecutados mediante Excel®
para Mac 2010.

Resultados

Durante el periodo de estudio se incluyeron 29 pacientes
diagnosticados de melanoma cutaneo con criterios de BSGC
(> estadio IB con ausencia de enfermedad ganglionar clinica
o radiologica (NO) y enfermedad a distancia (M0). A todos
los pacientes se les realizo la técnica de BSGCR.
Eran 17 mujeres (62,5%) y 12 varones (37,5%) y la edad
media fue de 52,6 afos (rango: 26-82). La localizacion
mas frecuente del melanoma fue en los miembros inferio-
res (43,7%), seguida del tronco (28,1%) y de los miembros
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Tabla 1 Pacientes incluidos en el estudio donde se muestran las variables de localizacion de cuencas ganglionares y niUmero
de ganglios detectados mediante linfografia prequirtrgica (LP), gammacamara portatil (GP) y el nimero de ganglios disecados
(GCD)

Edad Localizacion melanoma Breslow Cuencas de drenaje LP GP GCD
51 Pierna derecha 2 Ingle ipsilateral 1 1 1
75 Pierna derecha 1,5 Ingle ipsilateral 4 1 1
58 Dorsal linea media 4,5 Axila bilateral 3 3 3
71 Dorsal medio 1 Axila ipsilateral 3 3 3
55 Dorso pie derecho 3,2 Ingle ipsilateral 4 4 4
51 Hemitorax derecho 9 Axila ipsilateral 1 1 2
64 Torax anterior derecha 5 Axila ipsilateral 2 1 1
47 Dorsal linea media 1,9 Axila bilateral 2 2 2
66 Dorsolumbar derecho 2 Axila ipsilateral 4 2 2
67 Periumbilical izquierdo 0,85 Ingle ipsilateral 1 2 2
56 Hueco popliteo izquierdo 1 Ingle ipsilateral 4 2 2
48 Gluteo derecho 1,1 Ingle ipsilateral 2 2 2
53 Antebrazo derecho 2 Axila ipsilateral 1 1 1
40 Muneca derecha 2,1 Axila ipsilateral 1 1 1
48 Supraclavicular derecho 0,9 Supraclavicular ipsilateral 2 2 2
47 Pierna derecha 1,5 Ingle ipsilateral 5 1 1
25 Clavicula izquierda 1,3 Axila y supraclavicular ipsilateral 4 6 6
38 Muslo derecho 1,2 Ingle ipsilateral 3 3 3
25 Supraclavicular izquierdo 0,9 Axila ipsilateral 1 4 4
52 Periescapular derecha 0,7 Axila ipsilateral 4 4 4
50 Pierna derecha 0,8 Ingle ipsilateral 1 2 3
63 Pierna derecha 1,5 Ingle ipsilateral 5 3 3
35 Muslo izquierdo 1,8 Ingle ipsilateral 2 2 2
64 Brazo izquierdo 1,1 Axila ipsilateral 1 1 1
45 Escapular izquierdo 1 Axila ipsilateral 3 1 2
59 Dorso lumbar izquierdo 1,5 Axila y escapula ipsilateral 4 4 6
67 Dorso pie izquierdo 0,93 Ingle ipsilateral 2 2 2
65 Antebrazo derecho 2 Axila ipsilateral 2 2 2
40 Hombro izquierdo 0,79 Axila ipsilateral 1 2 2

Figura 3 A. Toma de imagenes en el lecho quirdrgico
mediante gammacamara portatil para verificacion de diseccion
completa de ganglios centinelas. B. Imagen que muestra ausen-
cia de actividad y confirma diseccion completa.

superiores (21,8%). La media del espesor de Breslow fue de
1,90 mm (rango 0,79-9,00 mm). Ocho casos (27,5%) fueron
de espesor delgado (<1mm), 16 casos (55,2%) de espesor
intermedio (1,01-4,00mm) y 5 casos (17,2%) melanomas de
espesor grueso (>4 mm). En cuanto a los tipos histologicos en
un 50% eran melanomas de extension superficial, en un 34,3%
melanomas nodulares y en un 16,6% melanomas lentiginosos
acrales. Presentaban ulceracion 5 casos (17,2%). Se encon-
tro al menos una mitosis/mm? en 5 pacientes (17,1%). En 6
pacientes (20,7%) se observaron signos de regresion. La esta-
dificacion prequirirgica no vario respecto a la posquirtrgica
en ninglin caso, ya que todos los ganglios extirpados fue-
ron negativos. Solo un caso presento afectacion metastasica
ganglionar durante los primeros 3 anos de seguimiento. En
la linfogammagrafia 25 pacientes (86,2%) presentaron cap-
tacion en un area de drenaje ganglionar, y 4 (13,8%) en 2
areas de drenaje distintas. Se realizd diseccion del ganglio
centinela en el 100% de los casos, ademas se obtuvieron en
algunos casos ganglios secundarios (tabla 1). En el nimero
detectado de ganglios mediante linfografia preoperatoria
hubo concordancia con respecto a la gammagrafia portatil y
a los ganglios disecados en 16 de los pacientes (55,2%), en
9 pacientes (31,0%) el nimero de ganglios detectados en la
gammagrafia portatil coincide con los disecados, pero estos
difieren de los presentes en la linfografia prequirirgica. De
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Andlisis de concordancia en porcentaje entre el
numero de ganglios detectados mediante linfografia prequi-
rargica (LP), gammacamara portatil (GP) y el numero de
ganglios disecados (GCD).LP=GP=GCD: concordancia com-
pleta; LP < GP=GCD: nimero menor de ganglios detectados en
linfografia prequirurgica respecto a los detectados con la gam-
macamara y los disecados finalmente; LP>GP=GCD: nimero
mayor de ganglios detectados en linfografia prequirdrgica res-
pecto a los detectados con la gammacamara y los disecados
finalmente; LP = GP < GCD: mayor nimero de ganglios disecados
respecto a los detectados mediante linfografia o gammacamara.

estos 9 casos 6 de ellos (21,0%) en la linfografia prequirur-
gica presentaban deteccion de un mayor nimero de ganglios
y los otros 3 (10%) un ndamero menor (fig. 4). Por ultimo,
en 4 pacientes (13,7%) el niUmero de ganglios disecados es
mayor a los detectados por la linfografia o la gammaca-
mara portatil. Respecto a las complicaciones se observaron
solo seromas en un 3,6% de los casos, los cuales remitieron
espontaneamente sin precisar puncion. No se presentd nin-
glin caso dehiscencia de la herida, infeccion, hematoma o
hemorragia.

Durante la Gltima década se ha discutido sobre la finali-
dad terapéutica o prondstica de la BSGC. En este sentido
los resultados del Multicenter Selective Lymphadenectomy
Trial (MSLT) de Morton et al.>?, establece las ventajas e
indicaciones de la BSGC en funcion de una amplia mues-
tra prospectiva de pacientes con melanoma con indice de
Breslow entre 1,20 y 3,50 mm. En este estudio aleatorizado
y controlado se proporciona el maximo nivel de evidencia
a favor de la BSGC como procedimiento de estadificacion
y para el control regional inmediato de la enfermedad
en pacientes con melanoma de riesgo intermedio. Eviden-
cias que se han reforzado posteriormente en una serie de
1.270 pacientes con seguimiento a 10 afnos®. Por lo tanto,

aceptando la utilidad de la BSGC como técnica de estadi-
ficacién, y no terapéutica®—, deben hacerse esfuerzos en
desarrollar la técnica con la maxima capacidad de disec-
cién del ganglio centinela y minima morbilidad operatoria
posible.

Con estos 2 objetivos, mejora de la sensibilidad y
descenso de la morbilidad quirirgica, el Departamento
de Dermatologia y el Servicio de Medicina Nuclear del
Hospital Universitario Virgen Macarena incorporaron una
gammacamara portatil (Sentinella®), que empleada en el
periodo intraoperatorio podria mejorar la tasa de iden-
tificacion del GC con una baja tasa de complicaciones
quirdrgicas.

Anteriormente a la utilizacion de la gammacamara porta-
til, la incorporacion de la gammasonda acustica a la técnica
anterior, la cual se realizaba mediante tincion con azul
vital®, represent6 una mejora de la sensibilidad en la detec-
cion y diseccion del GC, asi como una disminucion de la
morbilidad’-°. En relacién con la capacidad de diseccion
Landi’ et al., en un estudio retrospectivo realizado sobre
430 pacientes a los cuales se les realizaba la técnica asociada
a azul vital y la gammasonda acUstica, pudieron realizar la
diseccion en el 99,5% de los casos, no obteniendo los GC
en 2 pacientes, uno de localizacion ganglionar cervical y
otro axilar. Similares resultados se han encontrado en otras
series como en la de Leong et al.?, en la cual sobre 163
pacientes consiguieron un 98% de diseccion de GC, o en el
caso de Kaptejin et al.’, con una muestra de 110 pacien-
tes obtuvieron un 99%. Los resultados obtenidos en nuestro
estudio confirman la capacidad de diseccion en el 100% de
los casos de al menos un GC utilizando la gammacamara
portatil. La gammacamara intraoperatoria también ha per-
mitido extraer mas GC de los inicialmente identificados en
un 10% de los casos, esto es debido a la superposicion de
otros GC por un GC predominante en la linfografia prequi-
rargica. Los datos reflejan que en mas de la mitad de los
casos (55,2%) existe una concordancia entre las 3 variables
estudiadas, es decir, se trataria de pacientes donde la locali-
zacion del GC es mucho mas segura. Los casos en los cuales el
nimero de ganglios disecados fue menor que el observado
en la linfografia prequirdrgica, es decir el 21%, se locali-
zan todos en el area inguinal, esto es debido a que estos
ganglios corresponden a las cadenas ganglionares iliacas,
es decir, en profundidad, por lo que la técnica no se acon-
seja debido a la gran morbilidad que presenta este abordaje
para una técnica que no deja de ser diagnostica y no tera-
péutica. Por ultimo en 4 pacientes (13,7%) el nimero de
ganglios disecados es mayor a los detectados por la linfo-
grafia o la gammacamara portatil; normalmente se trata de
conglomerados ganglionares que en prueba de imagen apa-
recen como uno. En nuestra experiencia la sonda acuUstica
encuentra limitaciones relacionadas con la profundidad a la
que se localizan los GC, que hace que la captacion prein-
cisional se vea dificultada en pacientes con mayor espesor
del paniculo adiposo; por otro lado, la interpretacion de la
sefal acUstica y su correlacion con la cuentas por minuto no
siempre responde a una regla fija, por lo que la definicion de
un ganglio determinado como GC presenta una reproducibili-
dad variable'®. Antes de la introduccion de la gammacamara
portatil el abordaje quirdrgico se realizaba con unas image-
nes estaticas tomadas después de la inyeccion de tecnecio
nanocoloide el dia anterior e inmediatamente antes de la
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intervencion, se procedia entonces al marcaje sobre la piel,
que correspondia con las proyecciones anterior y lateral del
supuesto GC’. Ya en quirdfano se localizaba la incisién de
forma aproximada mediante la sonda acUstica, lo cual a
veces planteaba problemas por la posicion del paciente, el
espesor de tejido celular subcutaneo, o la profundidad del
GC, y también por la contaminacion acUstica procedente
del area del tumor primario'°.

La gammacamara portatil utilizada durante el periodo
intraoperatorio aporta esencialmente una mejor sensibili-
dad en la deteccion y extraccion de GC'' y se ha incorporado
de forma importante a multiples procedimientos quirdrgi-
cos oncoldgicos'? '8, Inicialmente nos localiza mediante un
mapa real la posible localizacion del GC, marcandonos el
lugar exacto del abordaje quirdrgico y haciendo por lo tanto
que la longitud necesaria de la incision sea menor. Una vez
extraido el GC, y mediante un estudio ex vivo de la lesion
disecada, nos confirma mediante captacion que se trata del
GC. Por ultimo, nos confirma si hemos realizado la disec-
cion completa del GC mediante una imagen sobre el campo
quirargico, donde observaremos la desaparicion de la capta-
cion marcada anteriormente a la diseccion, confirmandonos
en el mismo acto operatorio la diseccion ganglionar''. Ante-
riormente a la utilizacion de esta técnica, una vez extraido
el ganglio identificado como GC se procedia a un rastreo
con la sonda aculstica durante el que resultaba dificil dife-
renciar captaciones traza o contaminantes de captaciones
procedentes de segundos GC ocultos tras la hipercapta-
cion de un GC gammagraficamente predominante. De la
misma forma, la identificacion intraabdominal de GC y la
captacion contaminante procedente del area del tumor pri-
mario dificultaban igualmente la correcta identificacion del
GC'°,

En cuanto a la morbilidad, ninguno de los pacientes pre-
sentd hematoma, hemorragia o dehiscencia de la herida,
y solo presentaron seromas en un 3,64% de los casos, nin-
guno precisé puncion y en todos los pacientes remitieron de
forma espontanea. En comparacion con la técnica que aso-
cia la tincion con azul vital y gammasonda acustica, en la
serie publicada mas extensa presentaron complicaciones en
un 4,2% de los pacientes’.

La limitacion principal de nuestro estudio radica en la
ausencia de casos de cabeza y cuello.

En conclusion, la BSGC representa el método estan-
dar para el conocimiento del estatus ganglionar, factor
del maximo interés prondstico en el sistema de estatifi-
cacion actualmente vigente. Sin embargo, la BSGC no ha
demostrado todavia beneficio sobre la supervivencia libre
de enfermedad ni la supervivencia global del paciente con
melanoma sin metastasis ganglionar. Por ello, la técnica
radioguiada con vision directa, motivo del estudio, puede
colaborar en mejorar su capacidad de diseccion y su mor-
bilidad quirurgica, aspectos que nos parecen esenciales en
una técnica cuyo objetivo, de momento, es la estatificacion
lo mas detallada posible del paciente con melanoma. Este
estudio pone de manifiesto que la técnica radioguiada con
vision directa permite completar la deteccion y diseccion de
los ganglios centinela, aumentando la capacidad de disec-
cion hasta en el 100% de los casos y pudiendo disminuir la
morbilidad con respecto a la técnica anterior, cuestion que
consideramos esencial en una técnica quirlrgica que a dia
de hoy no tiene una clara intencion terapéutica.
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