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Resumen.—La biopsia selectiva del ganglio centinela es
una técnica diagnostica Util en el manejo del carcinoma de
mama que se ha introducido en la practica clinica con una
gran difusién y aceptacion. Sus resultados permiten realizar
una adecuada estadificacion con una menor morbilidad aso-
ciada. No obstante, en la actualidad existen numerosas varia-
ciones metodoldgicas en su ejecucion pendientes de ser con-
testadas en ensayos e investigaciones en curso. Esto implica
realizar Reuniones de Consenso para tratar de homogeneizar
los aspectos relacionados con el método y la indicacién de la
técnica. En este documento se reflejan las conclusiones de
la Reunion de Consenso celebrada en Murcia y organizada
por la Sociedad Espafiola de Senologia y Patologia Mamaria.

PALABRAS CLAVE: biopsia selectiva del ganglio centi-
nela, cancer de mama.

CONSENSUS MEETING ON SELECTIVE BIOPSY OF
THE SENTINEL NODE IN BREAST CANCER. SPANISH
SOCIETY OF SENOLOGY AND BREAST DISEASE

Abstract.—Selective biopsy of the sentinel node is a useful
diagnostic technique in the management of breast cancer that
has been introduced into the clinical practice and is widely
used and accepted. Based on its results, adequate staging can
be made with less associated morbidity. However, at present,
there are many methodological variations in how it is done that
are pending to be answered in on-going trials and investiga-
tions. This involves making Consensus Meetings to try to ho-
mogenize the aspects related with the method and indication
of the technique. The conclusions of the Consensus Meeting
held in Murcia and organized by The Spanish Society of Senol-
ogy and Breast Disease are expressed in this document.
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INTRODUCCION

Labiopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC)
es unatécnicaque, en el cancer de mama, ha permi-
tido realizar de forma cada vez més frecuente una ci-
rugia conservadora axilar y evitar linfadenectomias
innecesarias ala hora de estadificar la enfermedad.
Su uso se ha extendido desde la descripcion delatéc-
nica para el melanoma en la década de 1990, eviden-
cidndose su utilidad a través de los resultados comu-
nicados por NUMerosos grupos.

No obstante, y precisamente por su extraordinaria
difusién, existen importantes variaciones metodol 6gi-
cas alahorade aplicarse, unas con mayor importan-
ciaque otras en €l resultado global de latécnica, 1o
que obliga a considerar larealizacion de estudios re-
lacionados con diferentes aspectos de las indicacio-
nesy detalles del método técnico.

Mientras esperamos |os resultados de estos estu-
diosy apoyandonos en la extensisima literatura mé-
dica existente sobre este método diagndstico, debe-
mos basar |a préctica clinica en las recomendaciones
de Reuniones de Consenso 0 Reuniones de Expertos,
tanto nacionales como internacionales. En este sen-
tido, aungue existe como referencia reciente la reco-
mendacion de la American Society of Clinical Onco-
logy (ASCO) del afio 2005, en e ambito naciona no
se habia realizado una Reunion de este tipo desde oc-
tubre del afio 2001, cuando tuvieron lugar las cele-
bradas en Salamancay Valencia, bajo los auspicios
de la Asociacion Espafiola de Cirujanos 'y la Socie-
dad Espafiola de Oncologia Quirlrgica, respectiva-
mente.

Era oportuno, pues, convocar y desarrollar una
Reunion de Consenso Nacional sobrelaBSGC en el
Cancer de Mama, que ratificase 0 no las cuestiones
consensuadas en las reuniones anteriores y actuali-
zase nuevos aspectos que han ido surgiendo en los
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ultimos afios, teniendo en cuenta las recomendacio-
nes de Consensos I nternacionales, |os resultados de
estudios publicados y la experiencia de los partici-
pantes.

A continuacion se transcriben las conclusiones de
la Reunion de Consenso que se celebro en Murcia, €
24 de noviembre de 2006, organizada por la Sociedad
Espafola de Senologiay Patologia Mamaria. Los
participantes (especiaistas en Cirugia General, Gine-
cologiay Obstetricia, Anatomia Patol gica, Medici-
na Nuclear, Oncologia Médicay Oncologia Radiote-
rapica[ver listado al final del texto]) pertenecen a
grupos con ampliay demostrada experienciacon esta
técnica.

CUESTIONES CONSENSUADAS

LaBSGC eslatécnica més adecuada en la estadi-
ficacion regional del cancer de mama.

Ante lafalta de estudios prospectivos y aleatoriza-
dos sobre distintos aspectos de laBSGC, y debido a
su ampliadifusion y aplicacion, es necesario precisar
una serie de criterios de indicacion, aspectos técni-
cos especificos y un proceso de validacion que son
objeto de esta Reunion de Consenso. Esta refrendard
0 modificara las cuestiones consensuadas en reunio-
nes previas (Asociacion Espariola de Cirujanos, octu-
bre de 2001; Sociedad Espafiola de Oncologia Qui-
rurgica, octubre de 2001).

|. Definiciones

Se considera ganglio centinela (GC) desde el
punto de vista de la gammagrafia aquel o aquellos
que presentan migracion desde el tumor mediante
un canal linfético o, ante la no evidencia de dicho
canal, aquel 0 aguellos que aparecen en uno o va-
rios territorios de drengje linfatico. Se consideran
GC secundarios aquellos que presentan una capta-
cion del trazador con menor intensidad claramente
diferenciada.

Se considera como GC con €l trazador isotépico,
en el acto quirdrgico, aguel que presenta una acti-
vidad representativa y que esta ubicado en el area
presel eccionada gammagraficamente. Y secundario
aquel que tenga menos del 10% del de maxima acti-
vidad.

En laintervencién, se define como GC con € colo-
rante todo ganglio que aparezcatefiido de azul o al
que fluye un conducto linfatico azulado.

II. Criteriosdeindicacion y exclusion

Esrecomendable d diagndstico histol égico de carci-
noma para plantear laBSGC. Esto también es posible
en casos de pruebas de imagen altamente sugestivas de
carcinomay citologiacompatible con carcinoma.

Il.a: Criteriosdeindicacion

— Serecomienda en carcinomas infiltrantes de has-
ta 3 cm de diametro maximo y es aceptable en pa-
cientes T2 con axila negativa (clinica y ecogra-
ficamente + puncidn aspiracion con agujafina).

— En los casos de tumores multifocal es es posible
realizar laBSGC y en los multicéntricos seriaacepta
ble aunque con evidencialimitada.

— En los casos de carcinoma intraductal extenso
(mayores de 4 cm de didmetro) y de alto grado y/o
con comedonecrosis y/o en los que vayan atratarse
con mastectomia.

— En el carcinoma de mamaen el varén se podra
aplicar siguiendo las mismas indicaciones que en la
mujer.

— Larealizacién de unabiopsia escisional previa
no contraindicalarealizacion de laBSGC siempre
gue no aparezcan criterios de exclusion y serealice
antes de un mes.

— Es aceptable, con buen nivel de evidencia, la
BSGC previaatratamiento sistémico primario con fi-
nes de rescate para cirugia conservadora. No estain-
dicada antes de terapia sistémicaprimariaen carcino-
ma loca mente avanzado con intencion terapéutica, ni
después de terapia sistémica primaria, salvo en caso
de ensayo clinico especifico parael estudio y valida-
cién delatécnica

— No existe evidencia para recomendar laBSGC
en mujeres gestantes.

— En los casos de cirugia mamaria plastica de au-
mento o reduccion previano existe evidencia para
recomendar laBSGC.

— En pacientes con cirugia conservadora con
BSGC previa por carcinoma no hay evidencia para
recomendar una nueva BSGC.

I1.b: Criterios de exclusion o contraindicacion

— Laverificacion preoperatoria de af ectacion gan-
glionar mediante pruebas de imagen (ecografia) y, al
menos, citologia compatible con metastasis de carci-
noma de |as adenopatias sospechosas.
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— Laexistenciade cirugiay/o radioterapia axilar
previa.
— Carcinoma inflamatorio.

[11. Aspectos de M edicina Nuclear

Latécnicaimprescindible incluye el uso de traza-
dor isotépico como marcador del ganglio.

Es aceptable utilizar |a técnica mixta (trazador
isotopico més colorante), sobre todo, en periodo de
aprendizaje y en aquellos casos con dificultades
de visualizacion en la linfogamagrafia preopera-
toria.

Se desaconseja latécnica con el uso exclusivo de
colorante. Los trazadores i sotdpicos recomendables
son laabuminananocoloide, € coloide deestafio y el
sulfuro de renio, personalizando en cada paciente y
citandolo en el consentimiento informado especifica-
mente si € producto no estuviese autorizado para esta
indicacion clinica.

Laactividad total administradaoscilaraentre 0,5y
3 mCi, inyectados entre las 2 y 24 horas antes de la
cirugia

Lalocalizacion anatdmicade lainyeccion del tra-
zador isotépico sera, preferiblemente intraperitumo-
ral. Lainyeccion periareolar y/o subdérmica, también
serian unaopcion deinicio.

Seriarecomendable, e imprescindible en las lesio-
nes no palpablesy en latécnicade SNOLL (sentinel
node and occult lesion localization), tratar de realizar
laiinyeccién intraperitumoral del trazador de forma
asistida por métodos de imagen (ecografia o este-
reotaxia). En los casos de lesiones no palpables sin
posibilidad de asistencia con métodos de imagen, le-
siones ya extirpadas o |lesiones cercanas anatomica-
mente alaregion axilar, seriaposibley recomendable
lainyeccion periareolar del trazador.

Esimprescindible |arealizacion preoperatoria de
una linfogammagrafia en el periodo posinyeccion
del trazador isotdpico, con lafinalidad de confirmar
lamigracion y evidenciar drenajes extraaxilares. Se
debe realizar o mas cercaposible del momento dela
intervencion. En caso de no migraciony no visualizar
el drengje, se recomiendalareinyeccion del trazador,
el mismo dia, con cualquierade lastécnicas citadas a
tal efecto.

Aunque no esimprescindible paralarealizacion de
latécnica, es muy recomendable la asistenciaen el
quiréfano de un médico nuclear con experiencia, y a
ser posible, especificamente aquel que se haya en-

cargado de lainyeccion del radiotrazador y la obten-
cion de lasimégenes gammagréficas.

I'V. Aspectos técnicos quir Urgicos

Cuando se utilice @ colorante se recomienda el uso
de azul deisosulfan, azul patente o azul de metileno,
aungue con | as pertinentes autori zaciones administra-
tivas.

Ladosisrecomendadaesde 2 ml y el momento de
su inyeccion de 10 a 15 minutos antes de comenzar la
intervencion. Lalocalizacién anatdmicade lainyec-
cion del colorante seguiralos patrones descritos para
el trazador isotopico. Es recomendable la aplicacion
de masgje tras lainyeccién del colorante.

Laintervencion de BSGC puede realizarse me-
diante anestesia general 0 bajo anestesialocal o lo-
corregional con sedacion, como gesto quirdrgico in-
dependiente o de forma simultanea al tratamiento del
tumor. Respecto al uso del colorante, éste se deberia
inyectar con |os pacientes bagjo control anestésicoy es
recomendabl e laadministracion de antihistaminicosy
corticoides como profilaxis de reacciones alérgicas.

Lasecuenciatempora delaBSGCy € tratamien-
to del tumor esindiferente.

Se recomienda concluir la intervencion de la
BSGC con una exploracion digital de laaxila para
descartar la existencia de adenopatias sospechosas
pal pabl es susceptibles de ser biopsiadas.

L a deteccion gammagréfica de ganglio(s) centine-
la(s) en la cadena mamaria interna debe conllevar su
biopsia, siempre que técnicamente sea factible.

Ante lano migracién del trazador alaaxila, y sdlo
haciala mamariainterna, se puede hacer lainyec-
cion con colorante, recomendando seguir lamisma
metodol ogia de lainyeccion del is6topo; también es
posible larealizacion de reinyeccion de trazador iso-
topico o e seguimiento clinico y con técnicasdeima-
gen.

Es obligatoriala obtencién de un consentimiento
informado especifico para el procedimiento en todos
los casos.

V. Aspectosrelacionados con e procesamiento
y andlisisdela pieza quirurgica

Es aconsegjable € andlisisintraoperatorio del o los
ganglios identificados como centinelas con lainten-
cion de aumentar la eficienciade latécnica, realizan-
do lalinfadenectomia axilar en caso de ganglio axi-
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lar afecto y evitando, de estaforma, reintervenciones.
Lasimplicaciones en el manejo de estos pacientes,
gue se veran mas adel ante, excluyen de lo anterior a
los ganglios biopsiados de la cadena mamariainter-
nay, por tanto, la biopsiaintraoperatoria del ganglio
de lamamariainternano es necesaria porque no en-
trafia ninguin gesto quirdrgico adicional.

L astécnicas mas aconsejables paraanalizar defor-
maintraoperatoria el o los GC son mediante cortes
por congelacion, citologia por raspado o improntaci-
tologica. Lainmunohistoquimica (IHQ) intraoperato-
ria es una técnica 6ptima pero no accesible o dispo-
nible en todos |os Centros.

El procesamiento intraoperatorio de lamuestraim-
plicarealizar secciones a distintos niveles que permi-
tan detectar metéstasis mayores de 2 mm.

En el andlisis definitivo, posoperatorio, de las
muestras se debe completar el estudio del GC me-
diante secciones, al menos cada 200 micras, reali-
zando IHQ si la técnica de hematoxilina-eosina
(H&E) es negativa para detectar enfermedad.

Se define como ganglio positivo o afectado agquel
que presenta células de caracteristicas histopatol 6gi-
cas 0 inmunohistoquimicas de malignidad, matizando
como:

— Metéstasis: tamafio mayor de 2 mm.

— Micrometéstasis; tamario de entre 0,2 a2 mm.

— Células tumorales aidadas; tamario de 0,2 mm o
menos.

V1. Conducta a seguir en caso de GC positivo

La confirmacion de metastasis en GC axilaresim-
plicalalinfadenectomia reglada axilar, con laterapia
adyuvante posterior (quimioterapia, radioterapia y/u
hormonoterapia) que seindique en funcion delas ca-
racteristicas de tumor primario, €l tipo de cirugiarea
lizada (conservadora o radical) y el analisis definiti-
vo del materia de linfadenectomia.

La confirmacién de micrometastasis en €l/los gan-
glio(s) centinela(s) axilar(es) implicaiguamente la
linfadenectomia, salvo en aquellos casos que se con-
sidere que pueden ser incluidos en ensayos clinicos
especificos para el estudio de esta circunstancia. La
aplicacién de terapias adyuvantes (quimioterapia, ra-
dioterapia y/u hormonoterapia) vendra dictada, fun-
damentalmente, por las caracteristicas tumoral es del
tipo de cirugiarealizada (conservadora o radical) y
del resultado de la linfadenectomiaen el caso delle-

varse a cabo. No existe evidencia suficiente para el
tratamiento sistémico de | as pacientes con microme-
téstasis (H&E 0 IHQ).

Ante la afectacion de GC de lamamariainternay
no afectacion del axilar, se recomienda tratamiento
adyuvante de la cadena mamariainterna (radiotera-
pia), sin completar lalinfadenectomia axilar. Ante la
afectacion del GC de lamamariainterna (en estudio
diferido), sin haber drengje axilar, se recomienda la
posibilidad de seguimiento clinico y con técnicas de
imagen, sin cirugia axilar.

Laexistencia de células tumorales aisladas no im-
plicalarealizacion de ningin gesto afiadido.

En la actualidad la aplicacién de técnicas de
biologiamolecular (PCR [polymerase chain reaction])
debe realizarse solo en e marco delainvestigacion.

VI11. Aspectosrelacionados con la validacion
delatécnica

LaBSGC es unatécnica diagnostica multidisci-
plinaria, que implicalainterrelacion entre diferentes
especiaidades médicasy quirdrgicas.

Tradicionalmente, ha sido precisa una validacion
técnicade laBSGC tanto a nivel del equipo como de
cada uno de los especialistas implicados. Esta vali-
dacion, dada la experiencia de multiples grupos apli-
cando clinicamente latécnica, es aconsejable que,
progresivamente, sea sustituida por un proceso de
aprendizaje supervisado en el contexto de un grupo
con experiencia. Este aprendizaje deberiallevarse a
cabo con grupos que hayan realizado més de 300 ca-
sos de BSGC en fase de aplicacion clinica (con para
metros de validacion definidos en 10s consensos pre-
vios: a menos un 95 % de tasa de identificacion del
0los GC, con unatasafalsos negativos del 5% o me-
nos).

El objetivo de este aprendizaje tutelado debe al-
canzar unos estandares en indicadores de calidad re-
lacionados con €l procedimiento, aln por definir.

El centro docente debe proponerse criteriosindica-
dores sobre esta calidad del procedimiento.
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