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ARTÍCULO ORIGINAL
 

selectiva de ganglio centinela en carcinoma de 
endometrio

Resumen 

Evaluar la utilidad de la biopsia selectiva de ganglio centinela en pacientes 
con carcinoma de endometrio en estadio inicial, mediante la inyección de tecnecio 
99-azul de metileno en el cuello uterino, el valor predictivo negativo de la técnica y 
conocer la distribución y su tasa de bilateralidad.

Estudio observacional, prospectivo, de cohortes, efec-
tuado en el Hospital General Universitario de Ciudad Real (2011-2016). Criterios 
de inclusión: pacientes con diagnóstico de carcinoma de endometrio estadio I-II, 
aptas para intervención quirúrgica con cuello uterino accesible para la inyección del 
marcador. Criterios de exclusión: pacientes con afectación de órganos adyacentes o a 
distancia. Se estudiaron 34 variables, para el análisis estadístico se utilizó el programa 
informático SPSS.

Se estudiaron 65 pacientes y de éstas 59 tenían carcinoma de endome-
trio tipo 1 y 6
fue de 84% y con tinción dual (radiocoloide y azul de metileno) de 100%. El ganglio 
centinela se localizó en la región pélvica en 60 de 65 y en la región paraaórtica en 5 
de 65 casos; el territorio ganglionar más frecuente fueron los ganglios adyacentes a 

centinela. La tasa de bilateralidad fue de 9.2% y la de recidiva tumoral de 3%, con 
supervivencia a 5 años de 96.9%.

El valor predictivo negativo de la técnica fue de 100%, lo que la 
convierte en una buena alternativa a la linfadenectomía. Se recomienda la tinción dual 
inyectada en el cuello uterino para conseguir mayor localización de ganglio centinela.

: Ganglio centinela; biopsia; carcinoma de endometrio; linfade-
nectomía; escisión de ganglios linfáticos.

To analyze the Negative Predictive Value of the Sentinel Lymph Node 
Selective Biopsy Technique in Endometrial Carcinoma.

 Prospective cohort observational study. Carried out 
in the General University Hospital of Ciudad Real between 2011 and 2016. Patients 
diagnosed with endometrial carcinoma with stage I-II, suitable for surgical interven-
tion with uterine cervix accessible for marker injection, were included. Patients with 
involvement of adjacent or distant organs were excluded. 34 variables were studied, 
for the statistical analysis the SPSS computer program was used.

65 patients were included in the study. 59 of the tumors were endometrial 
carcinoma type 1 and 6
the SPECT TAC was 84%   and with dual staining (radiocolloid and methylene blue) 
of 100%. The sentinel lymph node was located in the pelvic region in 60/65 and in 
the para-aortic region in 5/65 of the cases, whose most frequent lymph node territory 
was the lymph nodes adjacent to the external iliac vessels. No cases of metastasis in 
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El carcinoma de endometrio es el tumor maligno 
del aparato genital inferior más frecuente en 
mujeres españolas. Su incidencia aproximada 
es de 13.6 casos por cada 100,000 mujeres-año. 
El 80% de los diagnósticos se establecen en 
estadios iniciales de la enfermedad.1

La base del tratamiento quirúrgico es la histerec-
tomía y doble anexectomía. La linfadenectomía 
es un procedimiento controvertido en la ac-
tualidad. El drenaje linfático en el carcinoma 
de endometrio no tiene una diseminación 
ordenada. Puede haber afectación ganglionar 
pélvica sin afectación ganglionar paraaórtica 
y, viceversa. Abu Rustum2 describió una vía de 
diseminación doble y compleja en el carcinoma 
de endometrio. 

Durante la intervención quirúrgica debe explo-
rarse el estado de ambas zonas ganglionares, 
según el sistema de clasificación de FIGO, aun-
que no especifica ni el tipo ni la extensión de la 
linfadenectomía que debe practicarse.3

Algunos estudios sugieren que la linfadenecto-
mía se asocia con mejor y mayor supervivencia 
en mujeres con riesgo intermedio-alto de reci-
diva.4 En cambio, otro ensayo clínico, llevado a 
cabo en 1408 mujeres con carcinoma de endo-

metrio, con riesgo intermedio-alto de recidiva, 
no encontró incremento en la supervivencia en 
pacientes con linfadenectomía.5

Ante tal controversia surge la posibilidad del 
estudio ganglionar mediante biopsia selectiva 
de ganglio centinela. En un estudio multicéntrico 
efectuado en 320 pacientes se detectó ganglio 
centinela en 86%, y 12% de ellas tenían células 
tumorales con un valor predictivo negativo de 
la prueba de 99.6%.6 El metanálisis de mayor 
tamaño de muestra publicado hasta ahora in-
cluyó 4915 pacientes, detectó ganglio centinela 
en 81%, con sensibilidad de 96%.7 Los estudios 
de supervivencia no han encontrado diferencias 
estadísticamente significativas en pacientes con 
linfadenectomía versus biopsia selectiva del 
ganglio centinela.8

Las pautas de la National Comprehensive Cancer 
Network indican que la biopsia selectiva de gan-
glio centinela puede considerarse en pacientes 
con neoplasias malignas confinadas al útero, sin 
metástasis a distancia, demostradas en pruebas 
de imagen. Recomiendan la linfadenectomía 
completa en el lado donde no se haya detectado 
el ganglio centinela.9

El objetivo de esta investigación fue: evaluar la 
utilidad de la biopsia selectiva de ganglio centi-
nela en pacientes con carcinoma de endometrio 

non-sentinel lymph nodes were detected. The bilaterality rate was 9.2%. The tumor 
recurrence rate was 3%, with a 5-year survival of 96.9%.

The Negative Predictive Value of the technique was 100%, it is a 
good alternative to lymphadenectomy. We recommend dual staining injected into the 
cervix to achieve greater localization of sentinel lymph node.

KEYWORDS: Sentinel Lymph Node; Biopsy; Endometrial Carcinoma; Lymphadenec-
tomy; Lymph Node Excision.
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en estadio inicial, mediante la inyección de tec-
necio 99-azul de metileno en el cuello uterino, el 
valor predictivo negativo de la técnica y conocer 
la distribución y su tasa de bilateralidad.

Estudio observacional, prospectivo, de cohortes, 
efectuado en el Hospital General Universitario 
de Ciudad Real (2011-2016), España. Criterios de 
inclusión (Cuadro 1): pacientes con diagnóstico 
de carcinoma de endometrio estadio I-II, aptas 
para intervención quirúrgica con cuello uterino 
accesible para la inyección del marcador. Cri-
terios de exclusión: pacientes con afectación de 
órganos adyacentes o a distancia. 

El cuello uterino debía estar accesible para la 
inyección del marcador. Antes de incorporar-
las a la investigación, las pacientes firmaron 
el consentimiento informado y asumieron el 
compromiso de continuar en control postqui-
rúrgico en el Hospital General Universitario de 
Ciudad Real. 

El día previo a la intervención quirúrgica se in-
yectó el radiotrazador: albúmina con tecnecio 
99 (Figura 1). Se administraron 4 mCi a nivel 
cervical en H3 y H9 mediante inyección super-
ficial (2-3 mm) y profunda (1-2 cm).

A las 2 horas posteriores las pacientes acudieron 
al servicio de Medicina Nuclear para el estudio 
de tomografía computada de emisión monofo-
tónica (SPECT TAC) (Figura 2). Se obtenía una 
imagen planar y tridimensional, localizando los 
ganglios centinelas en un territorio ganglionar 
determinado. 

Figura 2. Localización del ganglio centinela mediante 
TAC de emisión monofotónica.

Figura 1. Inyección del marcador en el cuello uterino.

 Criterios de inclusión al estudio de biopsia selec-
tiva de ganglio centinela

Pacientes con estudio anatomopatológico de carcinoma 
de endometrio.

Pacientes aptas por servicio de anestesia y ginecología para 
intervención quirúrgica.

Cuello uterino accesible para la administración del mar-
cador en la detección del ganglio centinela. 

Aceptación del seguimiento posquirúrgico en el Hospital 
General Ciudad Real y consentimiento de la paciente para 
participar en el estudio.
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Figura 4.
biopsia selectiva de ganglio centinela en carcinoma 
de endometrio.

Los datos de cada paciente con diagnóstico de 
carcinoma endometrial se reunieron en una base 
de datos de Excel y luego se procesaron en el 
programa SPSS versión 15.0. Primero se efectuó 
un análisis descriptivo y luego el inferencial de 
la muestra.

Las variables cualitativas se resumieron mediante 
el cálculo de frecuencias absolutas y relativas. 
En el caso de las variables cuantitativas se calcu-
laron las medidas de tendencia central, media y 
mediana, dispersión y desviación típica.

Para la representación de variables cualitativas, 
expresadas en porcentaje, se utilizó el diagrama 
de sectores, para compararlas con la totalidad. 
Para las variables cuantitativas discretas se utilizó 
el diagrama de barras, para comparar categorías 
entre sí. El valor de p establecido fue de 0.05.

Para evaluar si las variables siguieron una dis-
tribución normal o no se utilizó la prueba de 
normalidad de Kolmogorov-Smirnov o Shapiro-
Wilk. En los casos con distribución normal se 
utilizaron pruebas paramétricas y en los casos sin 

A las pacientes a quienes que se administró azul 
de metileno, 30 minutos antes de iniciar la inter-
vención quirúrgica, se les inyectó 1 mL en H3 
y H9. En el acto quirúrgico, en los casos donde 
se inyectó radiotrazador, se localizó el ganglio 
centinela con una sonda gamma. Figura 3

Durante el procedimiento quirúrgico se 
efectuó la disección del ganglio centinela 
y se informó a la paciente que el estudio se 
completaba con linfadenectomía pélvica o 
paraaórtica, según la estadificación y tipo 
histológico del tumor. 

Por último, se recolectaron los datos de los cui-
dados posquirúrgicos, se dio seguimiento a las 
pacientes hasta la finalización del estudio (abril 
de 2016). La planificación de procesos se resume 
en la Figura 4.

Linfadenectomía pélvica o paraaórtica

Localización
intraquirúrgica

Localización intraquirúrgica
con sonda gammagráfica

Inyección azul de metileno

No identificación
GC en SPECT 

Identificación GC
en SPECT TAC 

Realización SPECT TAC

Inyección del radiotrazador

Inclusión de la paciente a la investigación

Figura 3. Sistema de detección intraoperatoria de 
actividad gamma.
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distribución normal, no paramétricas. Se aplicó la 
prueba t de Student para muestras independientes, 
para estudiar la relación entre una variable cuali-
tativa y otra cuantitativa. Se utilizó la prueba de U 
de Mann-Whitney como prueba no paramétrica. 
En los casos con más de 2 grupos a analizar se 
recurrió a la prueba de Anova y en los casos sin 
distribución normal la prueba de Kruskal Wallis. 
Para contrastar las frecuencias se recurrió a la 

2. La correlación entre variables cuantitativas 
se llevó a cabo con el coeficiente de Pearson. El 
análisis de los datos se completó con un estudio 
de supervivencia, efectuado mediante el estima-
dor no paramétrico Kaplan Meier.

Se estudiaron 65 pacientes a quienes se tomó 
una biopsia selectiva de ganglio centinela en 
carcinoma de endometrio; la media de edad 
fue de 62.3 años ± 11.2 DE. Al momento del 
diagnóstico solo 4.6% de las pacientes eran 
menores de 45 años. 

El 90% de la muestra analizada padecía so-
brepeso u obesidad. El 75% eran pacientes 
posmenopáusicas. Se encontró relación esta-
dísticamente significativa entre la edad de las 
pacientes con carcinoma de endometrio e hi-
pertensión arterial, diabetes mellitus y obesidad 
(p < 0.001).

El síntoma más frecuente fue el sangrado uterino 
anómalo en 84.6% de los casos. El tamaño endo-
metrial medio, en la ecografía transvaginal, fue de 
15.7 ± 9.3 mm en pacientes sin sangrado uterino 
anómalo y de 15.5 en pacientes con sangrado 
uterino. En pacientes con endometrio menor de 
7 mm no se registraron casos de carcinoma endo-
metrial. En la actualidad no se recomienda algún 
método de cribado de carcinoma de endometrio. 
En la muestra reportada 15% de las pacientes se 
beneficiaron con la ecografía transvaginal, a pesar 
de estar asintomáticas.

El diagnóstico anatomopatológico se estableció 
en 78.5% de los casos mediante histeroscopia. 
Solo en un caso se evidenciaron células metas-
tásicas en el lavado peritoneal.

La prueba de imagen utilizada previamente 
a la intervención quirúrgica fue la tomografía 
por emisión de positrones. En 45 pacientes la 
estadificación inicial con pruebas de imagen 
(ecografía transvaginal y tomografía por emisión 
de positrones) fue la misma que posterior al estu-
dio anatomopatológico de las piezas quirúrgicas. 
Se consideró que existe relación entre el estadio 
inicial y final, con resultados estadísticamente 
significativos (p < 0.001).

La técnica de biopsia selectiva de ganglio centi-
nela en pacientes con carcinoma de endometrio 
se practicó en 90.8% en carcinoma tipo 1, y en 
9.2% con carcinoma tipo 2. El grado nuclear del 
tumor inicial y final varió en 6-14% de los casos. 

La tasa de migración con tecnecio 99 fue de 
84%. En los casos donde no se detectó ganglio 
centinela por gammagrafía se inyectó azul de 
metileno en el momento quirúrgico y en 65 casos 
se localizó el ganglio centinela. 

En 92.3% de las pacientes el ganglio centinela 
se localizó en la región pélvica y en 7.7% en la 
región paraaórtica. No se identificó algún caso 
de localización simultánea de ganglios centinela 
pélvicos y paraaórticos. El lugar anatómico más 
frecuente donde se identificó el ganglio centinela 
fue en la región de los vasos iliacos externos, en 
52% de los casos.

No se identificaron metástasis ganglionares 
simultáneas en la región pélvica y paraaórtica, 
por lo que este dato apoya la teoría de una doble 
vía de diseminación tumoral. 

Tampoco se identificaron células tumorales en 
ganglios no centinela y el valor predictivo nega-
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tivo fue de 100%. Solo se identificaron ganglios 
centinela bilaterales en 9.2% de los casos. 

En estadio IA no se identificaron células tumo-
rales en ningún ganglio. Se detectaron 15% de 
casos de metástasis ganglionares en los ganglios 
centinela disecados y en tumores tipo 2, la afec-
tación ganglionar fue de 16.6%.

En 47 pacientes el procedimiento quirúrgico 
fue por vía laparoscópica y en 18 por vía 
laparotómica. No se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas en el tiempo 
quirúrgico. La estancia media hospitalaria fue 
menor por vía laparoscópica 4 ± 1.6 días vs 7 
± 4 días por vía laparotómica. Se registró mayor 
número de complicaciones por vía laparoscó-
pica 13 vs 6% por vía laparotómica. No hubo 
diferencias estadísticamente significativas en 
la pérdida hemática, según la vía de acceso 
empleada.

En el seguimiento de las 65 pacientes se identifi-
caron dos casos de recidiva tumoral (3.1%). Los 
meses libres de enfermedad para las pacientes en 
estadio IA fueron 40 ± 22.5 vs 44.3 ± 15.5 meses 
de las pacientes en estadio IB, sin diferencias 
estadísticamente significativas.

Se registraron 2 fallecimientos a los 2 y 18 me-
ses de la intervención quirúrgica (Figura 5). La 
supervivencia de las pacientes incluidas en el 
estudio fue de 96.9%.

La incidencia de carcinoma de endometrio fue 
de 11 casos por cada 100,000 mujeres-año. La 
incidencia es menor respecto de los datos publi-
cados para Estados Unidos y Europa y superior 
a los de Oceanía, Asia o África (Figura 6). El 
estilo de vida, el sedentarismo, la obesidad y 
la mayor esperanza de vida parecen influir en 
la incidencia de este carcinoma.10-15 Algunos 

Figura 6. Incidencia de carcinoma de endometrio en 
el año 2012.
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Figura 5. Supervivencia de las pacientes incluidas en 
el estudio BSGC y carcinoma de endometrio.
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estudios publicados refieren un índice de masa 
corporal normal en pacientes con carcinoma 
de endometrio tipo 2, mientras que para los 
tumores tipo 1 es más frecuente la obesidad o 
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el sobrepeso.6 No se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas entre el índice 
de masa corporal y el tipo de carcinoma de 
endometrio tipo 1 o 2.16

En este estudio se recurrió a la vía de inyección 
del marcador en el cuello uterino. Los principa-
les motivos para elegir esa vía de administración 
fueron su fácil accesibilidad y la baja tasa de 
complicaciones del procedimiento. No hubo 
dificultad para la inyección secundaria a la dis-
torsión anatómica. 

Si los datos aquí reportados se comparan con 
los de estudios de biopsia selectiva de ganglio 
centinela en carcinoma de endometrio (Cuadro 
2) se encontrará que la tasa de detección con 
radiocoloide inyectado en el cuello uterino es 
superior o similar a la informada por otros in-
vestigadores que inyectaron el marcador en la 
serosa uterina,17,18 intramiometrial,19,20 o por vía 
histeroscópica.24 En la revisión de la bibliografía 
se encontró mayor tasa de detección bilateral 
con la inyección del marcador intramiome-
trial o intratumoral21 en comparación con la 
inyección a la altura del cuello uterino. Otros 
estudios sugieren mayor detección del ganglio 
centinela bilateral cuando el marcador utilizado 
es el verde de indocianina.22 El reporte de baja 
tasa de detección bilateral del ganglio centinela 

(9.2%) quizá se debió a que la vía de inyección 
utilizada fue en torno al cuello uterino y el 
marcador utilizado no fue verde de indocianina. 
Otro estudio concluye que la utilización de un 
marcador doble, es decir, un radiocoloide y un 
colorante como azul de metileno reporta mayor 
tasa de detección bilateral.23 En nuestro estudio 
no se encontraron diferencias estadísticamente 
significativas en la tasa de detección bilateral, 
entre el grupo solo con radiotrazador y el de 
inyección dual.

Otro inconveniente de la inyección a la altura del 
cuello uterino es la menor tasa de migración a la 
región paraaórtica. La tasa media de migración 
en los estudios publicados es aproximadamente 
de 17%.24 En nuestro estudio fue inferior, pues 
solo se detectó ganglio centinela en la región 
paraaórtica en 7.7% de los casos. 

Se registraron 38 casos en estadio IA. Con la tin-
ción de hematoxilina eosina no se identificaron 
células tumorales en ningún ganglio centinela ni 
no centinela en las regiones pélvicas o paraaórti-
cas. Por lo tanto, cuando el tumor se localiza en 
el útero, sin ningún factor de riesgo de recidiva, 
puede obviarse la linfadenectomía. 

En los 21 casos de estadio tumoral IB de car-
cinoma endometrial (FIGO) no se encontraron 

 Datos publicados de la técnica de biopsia selectiva de ganglio centinela en carcinoma de endometrio

Año
GC

Detección 
negativos inyección

Burke et al 1996 15 67% Omitido 0.5 0.11 Serosa uterina

Houlb et al 2004 25 61% 8.1 1 0 Serosa uterina

Li et al 2007 20 75% 7.3 1 0 Miometrio

Altgassen et al 2007 23 91% Omitido 0.67 0.05 Miometrio

Niikura et al 2004 28 82% Omitido 1 0 Histeroscopia

Torné et al 2013 74 90.5% Omitido 0.92 0.08 Miometrio

Barlin et al 2013 498 81% Omitido 0.85 0.13 Cuello uterino

López de la Manzanara, 
Céspedes et al

2015 65 84% 9.2% 1 0 Cuello uterino
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células metastásicas en ganglios no centinela. 
Por tanto, se concluye que en estos casos la 
técnica de biopsia selectiva de ganglio centinela 
tiene un alto valor predictivo negativo cercano a 
99-100%. Si el resultado de la técnica es nega-
tivo puede obviarse la linfadenectomía pélvica 
y paraaórtica.25

En la actualidad, las líneas de estudio incluyen 
a los tumores tipos 1 o 2 con riesgo intermedio-
alto de recidiva. De acuerdo con un estudio 
multicéntrico, la biopsia selectiva de ganglio 
centinela puede ser un buen método para eva-
luar los ganglios sin linfadenectomía. La técnica 
detectó metástasis ganglionares en 30% de las 
pacientes analizadas, con un valor predictivo 
negativo de 98%.26 Los estudios publicados 
en 2018 concluyen que no existen diferencias 
estadísticamente significativas en supervivencia 
en pacientes con biopsia selectiva de ganglio 
centinela vs linfadenectomía.27

Por lo que se refiere a la influencia del grado 
de infiltración tumoral en el miometrio y la 
localización del ganglio centinela, se encontró 
asociación estadísticamente significativa (p = 
0.03) entre el porcentaje de afectación miome-
trial y la detección del ganglio centinela en la 
región iliaca interna derecha. Cuando se objetivó 
mayor invasión endometrial, la localización más 
frecuente de migración fue en la región de los 
vasos iliacos internos derechos. En cambio, el 
lugar más frecuente de localización del ganglio 
centinela, independiente del grado de infiltra-
ción tumoral o tipo histológico, fue la región 
iliaca externa. 

Cuando se evidenció afectación ganglionar en 
la región paraaórtica existió extensión local o a 
distancia del tumor, con diferencias estadística-
mente significativas comparadas con el grupo 
de estadios iniciales (p < 0.001). En nuestro 
estudio se detectó metástasis ganglionar paraa-
órtica en los ganglios centinela analizados, por 

lo que la técnica podría ser útil para estadificar 
correctamente la enfermedad sin necesidad de 
linfadenectomía completa.

Las pacientes mayores de 60 años, en el momen-
to del diagnóstico de carcinoma de endometrio, 
se consideran un subgrupo con mayor riesgo de 
recidiva tumoral.28-30 Se observó que el grupo 
de recidiva tuvo mayor edad media 77.5 ± 8 vs 
61.84 ± 7 años. Se estudió la asociación entre 
edad y recidiva tumoral y no se encontraron 
diferencias estadísticamente significativas, pero 
sí cercanas al valor límite de significación (p 
= 0.074). Estos resultados han de tomarse con 
precaución debido a que el grupo de recidiva 
solo lo integraron dos pacientes; por tanto, puede 
indicar cierta tendencia.

La supervivencia media en pacientes con carci-
noma de endometrio, limitado al cuerpo uterino 
y tipo 1, se estima superior a 90% a los 5 años 
de seguimiento.31 Durante los 5 años de estudio 
se registraron 2 casos de muerte en pacientes 
con diagnóstico de carcinoma de endometrio 
tipo 1 en estadio IA y IB tipo endometrioide (a 
priori de buen pronóstico). La dualidad plan-
teada por Bokhman, respecto del carcinoma 
de endometrio tipo 1 o tipo 2, carece de valor 
pronóstico.32 Las pérdidas se produjeron a los 
2 y 18 meses; es decir, 5% de la muestra en 
estadio IA-IB se comportó, incomprensible-
mente, como tumor de mal pronóstico. Todos 
estos hallazgos sugieren que el carcinoma de 
endometrio engloba un grupo de tumores con 
diferentes características genéticas y molecu-
lares. En la actualidad puede clasificarse en 4 
tipos moleculares, dependiendo de la mutación 
genética o inmunohistoquímica. El carcinoma 
de endometrio es parte de un grupo de tumores 
con diferentes características genéticas y mole-
culares.33 (Cuadro 3) Esta nueva clasificación 
molecular podría explicar el infausto pronóstico 
de las pacientes, que inicialmente se trataron 
como si hubieran tenido bajo riesgo de recidiva, 
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y adecuar el tratamiento coadyuvante según el 
perfil molecular.34 

La técnica de biopsia selectiva de ganglio cen-
tinela, en carcinoma de endometrio, arrojó un 
valor predictivo negativo de 100%, circunstancia 
que abre una buena alternativa a la linfadenecto-
mía en pacientes con diagnóstico de carcinoma 
de endometrio. En el estadio IA de la FIGO puede 
obviarse la linfadenectomía pélvica y paraaórti-
ca. En el estadio IB y en tumores de alto riesgo 
de recidiva de la FIGO, la biopsia selectiva de 
ganglio centinela es una alternativa a la linfade-
nectomía pélvica y paraórtica. Se recomienda la 
utilización doble con azul de metileno y Tc99 
en el cuello uterino porque la tasa de detección 
del ganglio centinela fue de 100% respecto de 
84% solo con Tc99. La tasa de detección de 
ganglio centinela bilateral con inyección de azul 
de metileno y Tc 99 fue inferior que la publicada 
con verde de indocianina. 
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