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RESUMEN

Objetivo: Mostramos la técnica y evaluamos la utilidad del mapeo linfati-
co con biopsia de ganglio centinela en la estadificacién de los pacientes
con cancer de pene en el Hospital de Oncologia del Centro Médico Na-
cional Siglo XXI. Material y métodos: De diciembre de 2003 a mayo de
2005 se trataron 31 pacientes, de los cuales 6 fueron sometidos a ma-
peo linfatico con biopsia de ganglio centinela. Evaluamos el procedi-
miento retrospectivamente. Resultados: En todos los pacientes se
localizaron los ganglios centinelas en la linfografia preoperatoria y trans-
operatoriamente con la sonda gamma y el azul patente. El reporte histo-
patologico transoperatorio de los ganglios centinelas fue el mismo que
en el reporte definitivo. La edad promedio de los pacientes fue de 67
afios con una media de 63 (52-90). El tipo histolégico mas frecuente fue
carcinoma epidermoide en el 83% (5). El restante fue carcinoma papilar
(17%). Se realiz6 penectomia total en 2 pacientes (33%), penectomia
parcial en 3 pacientes (50%) y circuncisién ampliada en 1 paciente
(16.7%), como tratamiento primario. Conclusiones: En nuestra expe-
riencia el mapeo linfatico con biopsia de ganglio centinela es una herra-
mienta prondstica y etapificadora util para los pacientes con cancer de
pene sin ganglios linfaticos palpables durante la exploracion fisica. Evita
someter a los pacientes a una diseccién linfatica convencional y a sus
complicaciones. Aunque es un padecimiento con una incidencia baja,
se requiere de un mayor nimero de pacientes para validar este estudio.

Palabras clave: Mapeo linfatico, ganglio centinela, cancer de pene.
ABSTRACT

Purpose: We showed the technique and assessed the usefulness of dy-
namic sentinel node biopsy in staging patients with carcinoma of the pe-
nis in the Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.
Materials and methods: From 2003 to 2005, 31 patients were treated, 6
of which were managed with dynamic sentinel node biopsy. We as-
sessed the procedure retrospectively. Results: In all patients were iden-
tified the sentinel node by lymphoscintigraphy preoperatively and
intraoperatively by the gammaprobe and by the blue dye. The transoper-
atively histology report of the sentinel nodes was concordant in all the
cases with the definitive histology. The mean age was 67 years with a
median of 63 (52-90). Squamous cell carcinoma was the most common
histopathological report in 83% (5 patients), the remainder was carcinoma
papillary (1 patient) 17%. Two patients were treated with total penectomy
(33%), three with partial penectomy (50%) and the remainder with wide
circumcision (16.7%), as primary treatment. Conclusions: In our experi-
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INTRODUCCION

El cancer de pene es una enfermedad poco comun
y ocupa el 0.4-0.9% de todas las neoplasias malig-
nas en los hombres en los Estados Unidos y en
Europa, sin embargo en los paises en desarrollo
como Africa y algunos paises de Sudamérica se
considera un problema de salud en los cuales pue-
de constituir del 10-22% de las neoplasias malig-
nas.1-4,6,8

El carcinoma epidermoide es la estirpe histologica
mas comun, constituyendo el 95% de los casos. Se
presenta mas comunmente durante la sexta década
de la vida.

Los ganglios inguinales superficiales y profun-
dos son el primer nivel de metastasis locorregio-
nales; los ganglios pélvicos estdn comprometidos
en los casos de enfermedad més avanzada. Me-
nos del 3% de los pacientes se presentan con
metastasis a distancia. Con la excepcion de algu-
nos casos raros publicados, todos los pacientes
con compromiso de los ganglios pélvicos siempre
presentan primero compromiso de los ganglios in-
guinales.®®

Uno de los problemas en el tratamiento de los pa-
cientes con céncer de pene es el bajo potencial de
los métodos clinicos para la deteccion de las metas-
tasis ganglionares en un estadio temprano.®®

Por lo que es importante la deteccion y tratamien-
to de estas metastasis tan pronto como sea posible,
porque la sobrevida se ve afectada en relacién a la
extension de las metastasis ganglionares.

El mapeo linfatico con toma de biopsia del gan-
glio centinela es una técnica empleada por The
Netherlands Cancer Institute desde 1994 y ayuda
en la detecciéon de metastasis ocultas con una
sensibilidad del 80% mediante la realizacion de
un linfogammagrama preoperatorio, inyeccion de
colorante y deteccién transoperatoria con sonda
gamma.

Tomando en cuenta lo anterior, se empez6 a em-
plear esta técnica en nuestro hospital a partir de di-
ciembre de 2003, determinando su utilidad y factibili-
dad en nuestro medio.
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ence dynamic sentinel node biopsy is a useful clinic tool for prognosis
and staging for patients with penile carcinoma without palpable inguinal
nodes on the initial physical examination. It helps avoiding to perform a
conventional inguinal lymphadenectomy and it's complications. Perhaps
penile carcinoma is an uncommon malignant disease, with a low inci-
dence, is necessary a large number of patients to validate this study.

Key words: Sentinel node, penile carcinoma, lymphoscintigraphy.

MATERIAL Y METODOS

Revisamos los expedientes de los pacientes que han
sido sometidos a mapeo linfatico con biopsia de gan-
glio centinela. Se realiz6 un estudio retrospectivo,
transversal, descriptivo, observacional.

Los criterios de inclusion fueron: pacientes con
diagndstico de céancer de pene en estadio clinico
T1, T2 y casos seleccionados de T3 sin evidencia
de actividad tumoral inguinal durante la exploracion
fisica inicial con corroboracion histologica de can-
cer de pene mediante biopsia en nuestro hospital o
en la revision de laminillas del hospital donde fue-
ron tratados inicialmente y sin evidencia de metas-
tasis a distancia.

El paciente se interna dos dias previos a la ciru-
gia, el dia previo a la cirugia el paciente pasa a la
sala de medicina nuclear, se inyectan 0.3-0.4 mL de
coloide de renio asociado a Tecnecio 99 intradérmico
en 3 a 4 sitios alrededor del tumor primario. Se reali-
za una linfografia dindmica anterior 20 minutos des-
pués de la inyeccién. Se obtienen subsecuentemen-
te imagenes estaticas de 5 minutos a los 20 minutos
y a las 2 horas (Figuras 1y 2).

Un punto caliente en la region inguinal se conside-
ra ganglio centinela; su localizaciéon se marca en la
piel con colorante para guiar la deteccién con la son-
da de rayos gamma (Figura 3). El dia de la cirugia
10 minutos antes de la incisién se inyecta intradér-
micamente 1.0 mL de azul patente (Laboratoire Gue-
bet Aulnay-sous-Bois, France) alrededor del tumor
(Figura 4).

Ambos trazadores se utilizan para la identifica-
cion del ganglio centinela (Figuras 5y 6). Se realiza
la incision en el sitio previamente marcado en la piel
donde se localiz6 con la linfografia, el dia previo el
ganglio centinela y se corrobora la presencia del ra-
diofarmaco con la sonda gamma (Neoprobe®, John-
son & Johnson Medical, Hamburg, Germany) transo-
peratoriamente (Figura 5). El ganglio centinela se
reseca después de la diseccién de los linfaticos te-
fiidos de azul y de la deteccién intraoperatoria con la
sonda de rayos gamma (Figura 7). Posterior a la re-
seccién del ganglio centinela se corrobora la presen-
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Figura 2. Linfogammagrafia de un paciente con cancer de pene que
muestra el drenaje linfatico a ambas regiones inguinales (region
anatémicamente esperada como drenaje en cancer de pene.

cia del radiofarmaco con la sonda gamma en el o los
ganglios resecados (Figura 8) y se envia a estudio
transoperatorio. Si no hay evidencia de metéstasis
no se realiza linfadenectomia. Si se encuentran me-
tastasis se procede con linfadenectomia convencio-
nal. Se realiza tratamiento de la lesion primaria. Se
envian piezas quirdrgicas al Servicio de Patologia
para estudio definitivo.

Figura 3. Sitios de deteccion del radiofarmaco marcados en la piel.

Figura 4. Inyeccion de azul patente intradérmico perilesional.

El andlisis se realiz6 empleando el Programa SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences Software).

RESULTADOS
Durante el periodo de estudio se trataron 31 pacien-

tes con cancer de pene en el Hospital de Oncologia
CMN SXXI.
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Figura 5. Deteccion transoperatoria de ganglio centinela con la
sonda gamma.

Figura 6. Aspecto transoperatorio de un ganglio centinela en la
region inguinal izquierda tefiido con azul patente.

El mapeo linfatico con biopsia de ganglio centine-
la comenz6 a realizarse en nuestro hospital en di-
ciembre de 2003. Sélo 6 pacientes cumplieron con
los criterios de inclusién.

En todos los pacientes fue posible localizar el
ganglio centinela mediante la linfografia preoperato-
ria y la corroboracion transoperatoria mediante la
sonda gamma y el azul patente.

Vol. XXI, Nim. 1 « Enero-Abril 2006

J Figura 7. Reseccién de ganglio centinela regién inguinal

izquierda.

Figura 8. Deteccion de radiofarmaco en ganglio centinela una vez
resecado.

El reporte histopatoldgico transoperatorio de los
ganglios centinelas, asi como el reporte histopatologi-
co definitivo de los mismos fueron congruentes con
respecto a la ausencia de metastasis en los mismos.

La migracién del radiofarmaco fue bilateral en 3
(50%) pacientes y unilateral en 3 pacientes (50%).

El 83% de los pacientes se encontraron en esta-
dio |, de los cuales 3 se etapificaron clinicamente en
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TINOMO, 2 en T2NOMO y solamente 1 paciente en
estadio Il (T3NOMO).

Posterior a la revision histopatolégica de la pieza
quirdrgica y de los ganglios linfaticos, todos los pa-
cientes fueron etapificados en PT1NOMO.

El promedio de edad de los pacientes fue de 67
afios con una media de 63 (52-90), de los cuales el
50% (3) tienen antecedente de infeccidn por virus
del papiloma humano.

El tipo de tratamiento para la lesién primaria fue
penectomia total en 33% de los pacientes (2), pe-
nectomia parcial en 50% de los pacientes (3) y cir-
cuncision ampliada en el paciente restante (16.7%).

El tipo histolégico méas frecuente fue el carcinoma
epidermoide en el 83% (5) el restante fue carcinoma
papilar (17%). El grado de diferenciacién en 2 pa-
cientes (33%) fue bien diferenciado, moderadamente
diferenciado en 3 (50%) y poco diferenciado en 1
(17%) y el tipo de crecimiento fue vertical en 2
(33.3%) pacientes, exofitico en 2 (33.3%) pacientes
y superficial en 2 (33.3%) pacientes. (Cuadro ).

DISCUSION

Es importante la adecuada estadificacion de los
pacientes con cancer de pene para la seleccién de
los pacientes que pueden beneficiarse del trata-
miento regional, ademas del tratamiento de la le-
sién primaria.

El estadio, grado de diferenciacién, profundidad
de la infiltracién y la presencia de invasion vascular
del tumor primario son factores predictivos para el
desarrollo de metastasis ganglionares.®415

El confiar sélo en estas caracteristicas para tomar la
decision de realizar una linfadenectomia proporciona ta-
sas de falsos negativos y falsos positivos inaceptables.
Aproximadamente 10-30% de los pacientes con enfer-
medad en estadio T2-T3 con ganglios clinicamente ne-
gativos tienen metastasis ganglionares ocultas.?141%

La linfadenectomia profilactica con su morbilidad
asociada (50-65%) en todos los pacientes produce
un sobretratamiento alrededor del 80% como conse-
cuencia de la baja incidencia de metastasis ganglio-
nares ocultas.®

Aun si la linfadenectomia se restringe a pacientes
con alto riesgo para presentar metastasis, la linfade-
nectomia beneficia sé6lo al 40% de los pacientes.®

La conducta de seguimiento una vez tratado el tu-
mor primario tiene el riesgo de que el paciente desa-
rrolle metastasis y se presente para su atencion en
un estadio no curable.

El tiempo ideal para la linfadenectomia en los pa-
cientes sin datos clinicos de metastasis gangliona-
res aun es controversial.®

El mapeo linfatico con biopsia de ganglio centine-
la es un procedimiento que facilita la deteccidon de
metéstasis ocultas en pacientes con ganglios ingui-
nales clinicamente negativos en estadio temprano.

Sélo se resecan 1 a 2 ganglios considerados pi-
votes en la diseminacion de la enfermedad. Sélo los
pacientes en los que se encuentran con ganglio cen-
tinela positivo son sometidos a una linfadenectomia
inguinal estandar.

Este procedimiento disminuye la morbilidad, pre-
viniendo las disecciones inguinales innecesarias y
remueve los ganglios positivos en un estadio tem-

Cuadro |. Caracteristicas clinicas y patologicas.

RHP Tratamiento
Estadio Tipo Grado de Tipo de ETO definitivo  lesién
Pac. No./edad Estadio clinico patoldgico histoldgico diferenciacion ~ crecimiento ganglios  ganglios primaria
1-72 T3NOMO TINOMO  Epidermoide Moderadamente Exofitico Neg Neg Penectomia
diferenciado total
2-90 T2NOMO TINOMO Epidermoide Moderadamente Superficial  Neg Neg Penectomia
diferenciado total
3-52 T1NOMO TINOMO Epidermoide Poco Vertical Neg Neg Circuncision
diferenciado amplia
4-82 T1NOMO TINOMO  Epidermoide Bien Superficial  Neg Neg Penectomia
diferenciado parcial
5-54 T2NOMO TINOMO  Epidermoide Moderadamente Vertical Neg Neg Penectomia
diferenciado parcial
6-54 T1INOMO TINOMO  Papilar Bien Exofitico Neg Neg

diferenciado
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prano. Un beneficio adicional de la técnica es que
con ella podemos identificar al ganglio con mayor
riesgo de ser metastasico, estudiarlo con mayor
exactitud y eventualmente realizar una estadificacion
mas segura que la propia linfadenectomia; para el
patélogo es mucho mas féacil evaluar con mayor
exactitud 1 6 2 ganglios centinelas que los 20-50 es-
perados en una diseccion ganglionar.®1517-20

La técnica se ha aplicado practicamente en todas
las neoplasias sdlidas (melanoma cutaneo, cancer
de mama, cancer de vias aerodigestivas superiores
y cancer de pene) en las que la linfadenectomia ruti-
naria en pacientes sin ganglios metastaticos no ofre-
ce ventajas y si morbilidad.?°

En 1977 Cabafias investigo la existencia del llama-
do ganglio centinela, un ganglio linfatico especifico
que es el primer sitio de metastasis. La ausencia de
células tumorales en este ganglio obviaria la necesi-
dad de una linfadenectomia, asumiendo la forma se-
cuencial de la diseminacion metastasica. Cabafias
marcé el ganglio centinela cerca de la vena epigastri-
ca superficial como ganglio centinela; desafortunada-
mente la diseccidn selectiva basada en este concepto
anatémico estatico fall6 en alcanzar la exactitud diag-
néstica deseada.*

La biopsia de ganglio centinela en la actualidad in-
cluye un marcador radiactivo y un colorante para la
identificacion de los ganglios linfaticos en una via di-
recta de drenaje del tumor primario.

La sensibilidad global reportada en la literatura es
del 78-80% con una tasa de falsos negativos que osci-
la entre 18-23%, un valor predictivo negativo del 93%,
y una tasa de complicaciones del 1-7%.%1%1215 E| bene-
ficio sobrepasa los riesgos de falsos negativos.

CONCLUSIONES

El mapeo linfatico con biopsia de ganglio centinela es
una herramienta prondstica, etapificadora, factible de
realizar y Util en nuestro medio para los pacientes con
cancer de pene en los cuales no se encuentran gan-
glios inguinales palpables durante la exploracion fisica.

Aunque es un padecimiento con una incidencia
baja, se requiere validar el procedimiento con mayor
numero de pacientes.

Con este método es posible realizar una etapificacion
mas exacta y confiable del estado ganglionar y descar-
tamos la presencia de metéstasis en el sitio mas comun
de metastasis ganglionares. Aunque consideramos que
nos encontramos dentro de la curva de aprendizaje.
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