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NUEVAS INDICACIONES DE GANGLIO CENTINELA
EN CANCER DE MAMA

ALVARO GOMEZ RODRIGUEZ
SERVICIO PATOLOGIA MAMARIA, HOSPITAL ONCOLOGICO PADRE MACHADO, CARACAS, VENEZUELA

El factor prondstico mas importante en el paciente con mas de 10 ganglios positivos donde
manejo del carcinoma de mama es conocer el su supervivencia variara del 0 % al 30%%

estado de los ganglios regionales. Identificar  Es importante realizar la diseccién axilar
pacientes con ganglios regionales metastasicosporque nos permite tomar la decision de indicar
es de indudable valor diagndstico y sobre todo tratamiento sistémico, ya sea quimioterapia,
terapéutico, debido a que la mayoria de estos hormonoterapia o ambas, de ahi la necesidad de
pacientes con ganglios metastasicos, recibiran establecer la presencia o no de ganglios
tratamiento sistemico adyuvante con hormo- metastasicos, niumero de ganglios positivos,
noterapia, quimioterapia y actualmente en depido a que, ello permitiraindicar tratamientos

estudio anticuerpos monoclonales. sistémicos mas 0 menos agresivos.

También la diseccion axilar proporciona un
iPorqué es necesarialadiseccion axilar buen control de la enfermedad a nivel axilar,
en cancer de mama? con s6lo un 0,25 % a 1,4 % de recidivas en

Una vez conocido, que una paciente presenta @quellos pacientes, en los cuales, se realiz6 el
metastasis ganglionar por un carcinoma proced|m|ent0, a diferencia de los paCIenteS a
mamaric)’ la Supervivencia a 10 afnos disminuye los cuales no se realiz6 la diseccién aXiIaI’, sino
de 76 % a 48 %, siendo importante conocer que S€ indico radioterapia a la axila, observandose
esta supervivencia dependera del nimero de €N €stos pacientes un porcentaje de recaidas en
ganglios identificados con enfermedad axilas del 12 % al 14 %, aproximadamefite
metastasica. Actualmente sabemos que a 10
afios la supervivencia en pacientes con 1 @ 3 problemas de la disecciéon axilar
ganglios positivos sera del 65 % aproxi-

: : . Existe una morbilidad que no es despreciable,
madamente, a diferencia, por ejemplo, del

sabemos que no es excesiva pero que en algunos
casos se producen una serie de complicaciones
como pueden ser: a. Lesiones nerviosas,
aparecen parestesias, como son lesiones del
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iPor qué la linfadenectomia selectiva centinela es un método exacto para clasificar el
del ganglio centinela? carcinoma mamario, esti establecido que se
A raiz de la utilizacion de la mamografia debe identificar durante el procedimiento al

como método de pesquisa, han aumentado losganglio centinela en el 90 % de los casos y no
diagnosticos de lesiones no palpables malignas debe haber mas de 5 % de falsos negativos.
de la mama, asi como, de lesiones malignas Para su identificacion se utiliza colorantes
palpables de menor tamafio, lo que se traduce envitales como el azul de isosulfan al 1 %, azul
estadios tempranos de la enfermedad. Esto haPatente al 3 %y, esta descrito la utilizacion del
representado que tumores de menor tamafio @zul de metileno. Con estos colorantes se
tienen menos posibilidades de enfermedad informa de un porcentaje de identificacion del
ganglionar metastasica. Por ejemplo, en el ganglio centinela que oscila entre el 65 % y el
ensayo clinico de Cox en el 76 % de los carci- 93 %, con falsos negativos que varian entre 0 %

. . 5
nomas mamarios invasores menores de 2 cm noY 12 %©.

hubo enfermedad ganglionar metastasica, fueron

ganglios negativo$.

Esto ha hecho que se plantee la realizacién
del ganglio centinela como alternativa a la
diseccion axilar debido a que es un método
menos invasivo pero con igual precision
diagnostica, y que evita la realizacion de
disecciones axilares innecesarias

¢Qué es el ganglio centinela?

El ganglio centinela es el primer ganglio en
recibir el drenaje linfatico del tumor primario,
reflejando a su vez la condicion del resto de la
red linfatica®. Este concepto fue propuesto
por Cabafias para el carcinoma del pene.
Posteriormente Morton informd de su uso en
pacientes con melanoma.

iPor qué es importante el ganglio
centinela?

Lo importante de la realizacion de la técnica
del ganglio centinela es que permite identificar
con gran exactitud el ganglio probablemente
metastésico hacia donde drené el tumor vy,

resto de los ganglios sobre todo a nivel de la
axila.

¢, Como se realiza el ganglio centinela?
La linfadenectomia selectiva del ganglio
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Otra metodologia es con la utilizacién de
radiois6topos, con lo cual, autores como Krag
logran identificar el ganglio centinela en un
82 % de los casos, Veronesi en un 98 % y en
nuestro pais, Venezuela, Hernandez y épken
el 96,86 % de los casos, aumentando el
porcentaje de identificacién cuando se combinan
los dos métodos hasta un 99 %.

La forma de administracion, tanto del
colorante como del radiois6topo, es variable
dependiendo del centro en donde se esté
haciendo la experiencia, la inyeccion puede ser
intraparenquimatosa, intradérmica o subareolar.

Indicaciones para realizar ganglio
centinela. (A quién realizar este
procedimiento?

La Sociedad Venezolana de Mastologia en
su reunion de consenso del afio 2002 establecio
cuales son los pacientes que tienen indicacion
de realizarseles este procedimiento para evaluar
la presencia o no de enfermedad ganglionar
metastasica axilar o en la mamaria intefha
Asi, tenemos que dichas indicaciones son: a.

: a SU axila clinicamente negativa. b. Tamafio del
vez, establecer y predecir como es el estado del

tumor hasta 3 cm. c¢. Carcinoma dudtasitu

extenso (mayor de 3 cm) o aquellos cuyo
tratamiento incluya una mastectomia total. d.
En tumores de tamafio mayor de 3 cm que
reciban quimioterapia de induccién, pero donde
larealizacion del ganglio centinela sea parte de
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un protocolo de trabajo, no recomendandolo de del ganglio centinela en el diagnéstico y
rutina. tratamiento de la patologia mamaria maligna,
Es importante conocer las indicaciones an- hay ciertos escenarios clinicos donde la utilidad

tes mencionadas, pero también, existen otras de la técnica ha sido cuestionada y, su uso es
condiciones que deben cumplir los pacientes al controversial, de ahi la revision que vamos a
momento de decidir realizar la linfadenectomia Presentar.

selectiva del ganglio centinefa 1. Biopsia del ganglio centinela en axilas

Factores del paciente: No hay contraindi-  clinicamente positivas.
cacion en cuanto a sexo, los buenos resultados Una axila clinicamente positiva es
se observan tanto en el sexo femenino como enconsiderada como una contraindicacion absoluta
el masculino. En cuanto a la edad no existen para realizar ganglio centinela, pero como
diferencias entre los diferentes grupos etarios, sabemos la tasa de falsos positivos en base a la
pero hay estudios que observan dificultad en la clinica suele ser superior al 30 %, un subgrupo
identificacion del ganglio centinela en mujeres de pacientes, en los cuales, clinicamente
mayores de 65 afos. sospechamos enfermedad metastasica y en

Factores del tumor: No hay diferencias en la realidad no la tiene, negandosele el beneficio
identificacion del ganglio y tampoco con de estatécnica. Estudios como los de Spechty
respecto a los falsos negativos, cuando se evaluacol.- ¥, proponen la bisqueda de factores que
el tipo histolégico del carcinoma, sea ductal o Puedeninfluiren el porcentaje elevado de falsos
lobulillar, asi como tampoco, con el grado de POsitivos, como lo es, el antecedente de una
diferenciacion histolégica de la lesién maligna. biopsia previa, grado histolégico de la lesion,

Tipos de cirugia: No se observa una tamafio del tumor. _
disminucién en el porcentaje de identificacion ~ Otros autores, como Kuerery c6l, sugieren
del ganglio centinela dependiendo del tipo de realizarenlos pacientes con axilas clinicamente
cirugia realizada, mastectomias parciales, POsitivas, y tumores malignos de menos de 3 cm
simples o modificadas, asi como tampoco, en Previo alalinfadenectomia selectiva del ganglio

los casos donde se realizé una reconstruccién centinela, una citologia por puncién guiada por
inmediata. ultrasonido de las adenopatias palpables y no

palpables en la axila, si resultaran positivas
para metéstasis se realizard la diseccion axilar
de una vez omitiéndose la practica del ganglio
centinela en estos casos.

En los ultimos 10 afios el mapeo linfatico y 5 gnfermedad multicéntrica en cancer de mama.
la identificacion del ganglio centinela en cancer S
Una de las fuertes contraindicaciones en la

de mama se ha incluido en el manejo de estar lizacion d ta técni la or ncia d
patologia, aproximadamente mas de 1 500 €alzacion de esia tecnica €s 1a presencia de
multicentricidad, diferentes estudios sobre

estudios clinicos, mas de 10 000 pacientes drenaie linfatico han demostrad lam -
reclutados en diferentes ensayos, nos permiten enaje finfatico nah demostrado que fa mayoria
de los linfaticos de la glandula mamaria pasan a

concluir que la linfadenectomia selectiva del fravés de un plexo linfati bareolar v de ahf
ganglio centinela es una alternativa aceptable a aves de un plexo atico subareolary de a
a los ganglios axilares. Es por ello que en los

la diseccién axilar en un grupo de pacientes con de lesiones multicéntri h licad
carcinoma de mama y con ganglios axilares casos de fesiones muiticentricas se na aplicado
la inyeccion del azul o del radioisotopo via

clinicamente negativo®. : :
b q _ ., Subareolar sobre la intraparenquimatosa,
ero porotraparte, apesarde unaintegracion ,,qeryandose porcentajes de éxito en la

Controversias o nuevas indicaciones del
ganglio centinela
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identificacion del ganglio centinela que oscilan seleccionar el tratamiento sistémico mas
entre 93 % y 100 % y promedios de falsos adecuado, en segundo lugar, hay quienes opinan
negativos del 10 %. Kuerer y cd¥, opinan que el dar quimioterapia antes de realizar la
gue, probablemente, asi como, se hizo en identificacion del ganglio centinela producira
lesiones unifocales, debe existir una curva de una fibrosis excesiva del tumor y de los
aprendizaje con la combinacién de ambas linfaticos, asi como, un probable bloqueo de los

técnicas y enfermedad multicéntriéa”. linfaticos con material celular viable, muerto o
3. Papel del ganglio centinela en pacientes que detritus celular que impediran la realizacion de
reciben quimioterapia neoadyuvante. la técnica de ganglio centinela.
La quimioterapia neoadyuvante, primaria o De una serie de articulos revisados, se puede

de induccién se utiliza con mas frecuencia en el concluir que el mapeo linfatico del ganglio
tratamiento del cancer de mama. El papel que centinela en pacientes con axila clinicamente
puede desempefiar la utilizacién de la técnica Negativa puede, en el futuro, ser un método
del ganglio centinela esta por conocerse. Seguroen la evaluacion de la axila en pacientes
Actualmente hay 2 estudios que demuestran que reciban quimioterapia neoadyuvafite:?.
gue esta técnica tiene una alta precision 4. El tipo de biopsia en la glandula mamaria y
diagndéstica con un porcentaje de falsos volumen de tejido extirpado.

negativos del 1 %y 2 %. El método de biopsia para el diagndstico del
Existen controversias no so6lo en si debe carcinoma mamario utilizado previo a la
utilizarse o no esta técnica, sino en como debe realizacion del ganglio centinela ha sido también
realizarse, si antes o después de recibir la motivo de controversia. La mayoria de los
guimioterapia neoadyuvante. Es importante autores opinan que, el diagnostico debe hacerse
saber que por lo general son pacientes con por citologia por punciéon, o por biopsia
tumores de gran tamafio operables o en supercutanea con aguja gruesa, pareciera que una
defecto, localmente avanzados, donde la biopsia escisional puede influir negativamente
posibilidad de ganglios axilares negativos an- en laidentificacién del ganglio centinela, y a su
tes de la quimioterapia es menos del 25 % de los vez, aumentar también el porcentaje de falsos
casos. negativos, basados en la posible disrupcién de

Los que estén a favor de |a realizacién de |a los Cana”CUIOS |infétiCOS una vez eXtirpada la
linfadenectomia selectiva del ganglio centinela €sion maligna de la glandula mamafi&’.
después de quimioterapia neoadyuvante, se Otros autore$'9 reportan que el porcentaje
basan en estudios como el de Kuerer y col., de éxito enlaidentificacion del ganglio centinela
quienes obtienen un 23 %, y Mamounas, quien no esta en relaciéon con el tipo de biopsia que se
reporta valores que oscilan entre un 20 % a haya realizado, Haigh y cd?®, publican que el
40 % de axilas negativas después de haberporcentaje de identificacion del ganglio
recibido los pacientes dicho tratamiento, lo cual, centinela, asi como, el porcentaje de falsos
al realizar la linfadenectomia selectiva del negativos no varia si realiza una biopsia
ganglio centinela le evitariamos la morbilidad escisional, una citologia por puncién o una
de la diseccion axild#>". biopsia con aguja gruesa.

Por el contrario, los que sugieren realizar la Lo importante es la realizacién de la biopsia
biopsia selectiva del ganglio centinela antes de selectiva del ganglio centinela utilizando o
la quimioterapia neoadyuvante y axilas combinando ambas técnicas el colorante vital y
clinicamente negativas, se apoyan en el hechoel radiois6topo, ayudandose quizas con el
de que el conocer el estado de la axila se podraultrasonido para la inyeccién de los agentes
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dentro de una cavidad que queda posterior a lay axila clinicamente negativa. De todas formas,

biopsia. mas estudios clinicos son necesarios para
5. Antecedentes de mamoplastia de aumento €valuar la eficacia de la placenta para desviar el
(implantes) o de reduccién radiofarmaco de la circulacion fetal y observar

la presencia o no de malformaciones a largo

El que la paciente tenga un antecedente de
mamoplastia reductora o de colocacién de
implantes, sobre todo si estos procedimientos 7- Carcinoma ductah situ
se acompafian de manipulacién o cicatrices en Como todos sabemos, el carcinoma intra-
las axilas, pareciera una contraindicacion para ductal de la mama es una lesién no invasiva sin
larealizacién de latécnica del ganglio centinela, capacidad de dar metastasis, es por ello que,
porque ello puede significar una disminucion puede resultar inapropiado pensar en evaluar
importante en el porcentaje de identificacion los ganglios axilares, y por ello, en principio no
del mismo. Autores como Jakub y cdi?, esta indicado realizar diseccion axilar en estos
publican series exitosas en pacientes con pacientes. Ocurre en ocasiones que una paciente
antecedentes de colocacién de implantes con diagndstico de carcinoma ductal situ
mamarios, que después desarrollan carcinomapuede presentar focos de microinvasion o que
mamario (no por el implante) y, son sometidas durante la evaluacion histologica por el patélogo
a tratamientos conservadores y técnica de se pase por alto la presencia de una invasion
ganglio centinela con porcentajes de 100 % de franca del carcinoma, sobre todo, en aquellos

plazo.

identificacion del ganglio centinela. casos que tenemos carcinomas intraductales
6. Ganglio centinela durante el embarazo. extensos en la glandula mamaria.
En los ultimos afios la incidencia de carci-  Es porello que larealizacion o practica de la

noma mamario en las mujeres embarazadas haldentificacion del ganglio centinela puede tener
aumentado, presentandose aproximadamente 1@lguna utilidad en aquellos pacientes con
caso por cada 3 000 embarazos, y es una de lagdiagnoéstico de carcinoma intraductal de la
causas que las mujeres retarden sus embarazosama, sobre todo en aquellos pacientes que la
Dentro de los agentes utilizados para la técnica !€sion tumoral es palpable, es decir, en los
el colorante vital (azul de linfazurina 1 %, azul casos de carcinoma intraductal que se
patente 3 %) son drogas clasificadas para su usodiagnostican no como lesiones subclinicas, o
en embarazo clase C, por tanto estan POr mamografia, sino por la palpacion de la
contraindicadas. Con respecto al tecnecio hay !esion tumoral, en estos casos como publican el
la duda razonable de temor a una malformaciéon MD Anderson en el 10 % de los casos puede
fetal y carcinomas en los nifios. De todas formas haber ganglios centinelas positivés®.
es importante saber que el Tc99m ha sido Otra indicacién de identificacién de ganglio
estudiado en humanos con resultados de centinela es, en aquellos pacientes a los cuales
seguridad aceptables. se les va a realizar una mastectomia simple, por
Ejemplo de ello, es el estudio de la Dra. |0 general, debido a que son lesiones
Keleher y col.%?, en el cual concluyen que el Mmulticéntricas o multifocales, o son de tamafio
riesgo para el embrién/feto a partir de una Superior a 4 cm, donde hay un porcentaje que
linfoescintografia con 92,5 Mbq (2,5 mci) de Oscilaentre 10 %y 20 % de presencia de invasion
Tc 99m con sulfuro coloidal es suficientemente tumoral, lo que se puede traducir en enfermedad
bajo como para poder utilizarlo, seguido con la Metastasica ganglionar. Es importante saber

realizacion de la técnica del ganglio centinela due, en aquellos casos en los cuales, el
en mujeres con carcinoma mamario gestacional dlagnOStICO de carcinoma intraductal de la mama
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se hizo por una biopsia percutanea con aguja alrededor del 15 %, una vez intervenida la
gruesa las posibilidades de micro o invasién es paciente®:356.13)

. Mamounas, E.
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