SECCION 2. TUMORES PALPEBRALES

CAPITULO

Ganglio centinela
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INTRODUCCION

La técnica de ganglio centinela consiste en rea-
lizar la exéresis simple del primer o primeros gan-
glios que reciben el drenaje de la zona donde se
encuentra el tumor que debemos extirpar. Asi se
consiguen detectar metastasis ganglionares subcli-
nicas de manera precoz, de forma que se puede
precisar mejor el estadiaje del tumor, tratar las me-
tastasis de forma temprana y cambiar el pronéstico
del paciente.

Para ello se pueden realizar diversas técnicas,
como la inyeccién de azul de metileno o verde de
indocianina en el mismo quiréfano o, mas frecuen-
temente, la inyeccién previa a la cirugia de un ra-
diotrazador en colaboracién con el servicio de me-
dicina nuclear, que permitira detectar los ganglios
a extraer.

La técnica de ganglio centinela estd ampliamen-
te extendida para neoplasias de mama o neopla-
sias cutdneas como el melanoma. También es de
utilidad en neoplasias palpebrales, de superficie
ocular y 6rbita, pese a que existe poca literatura y
el drenaje del radiotrazador es mas erratico (hasta
en un 50% de los casos no se encuentra drenaje)(1).

TECNICA QUIRURGICA

Tras el paso del paciente por medicina nuclear
donde se inyecta el radiotrazador (nanocoloide de
albdmina con Tc-99m) a nivel de la regién tumoral,
se realiza una linfogammagrafia precoz y un SPECT-
TC tardio (1-2 h post inyeccién) para detectar su
drenaje y facilitar la localizacién de la cadena gan-
glionar (fig. 1). Los pacientes suelen requerir anes-
tesia general para extraer los ganglios.
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Fig. 1: SPECT-TC con detecciéon de ganglio centinela
parotideo. Se observa la captacion en la zona periocular
(donde se ha inyectado el radiofarmaco) y la captacién del
radiotrazador en ganglio preauricular («punto caliente»).

Deteccién del drenaje en quiréfano

Con el uso de la sonda de deteccién de radioac-
tividad se localiza la zona de drenaje del ganglio,
se realiza una pequefia incisién cuténea vy, dirigi-
dos por la sonda, se disecciona el ganglio centine-
la. Una vez fuera del paciente se comprueba y se
cuantifica la actividad del ganglio extraido; ademas
de verificar la ausencia de actividad significativa
del lecho quirlrgico. Se deben extraer todos los
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ganglios que tengan una actividad mayor a un 10%
respecto al ganglio mas radioactivo, puesto que
puede haber mas de una via de drenaje (fig. 2).

Las zonas més comunes de drenaje son la paro-
tidea, la cervical alta y la submandibular.

CONSIDERACIONES EN TUMORES
CONJUNTIVALES Y PALPEBRALES

La biopsia de ganglio centinela para neoplasias
malignas palpebrales y de conjuntiva se ha desarro-
llado sobretodo en la dltima década. Se trata de un
procedimiento minimamente agresivo y con poco
riesgo para el paciente, pero muy sensible para de-

A

- > ‘.T'.-

tectar micrometastasis linfaticas que de otra mane-
ra serian indetectables clinica y radiolégicamente.

Este procedimiento aporta precision en el es-
tadiaje de los tumores, permitiendo asi informar
mejor sobre el pronéstico. Da la oportunidad a los
pacientes de recibir tratamientos dirigidos a las
micrometéstasis linfaticas, adicionales a la cirugia
escisional del tumor, como cirugias de vaciamiento
ganglionar, radioterapia, quimioterapia o inmuno-
terapia (1,2).

A continuacién, se detallan las recomendacio-
nes especificas para el estudio mediante biopsia de
ganglio centinela en los tumores primarios conjun-
tivales, palpebrales y orbitarios.

Fig. 2: A. Sonda gamma (enfundada en guante estéril) sobre campo quirtrgico previamente delimitado en SPECT-TC. Se
realiza un barrido del campo quirirgico con la sonda para detectar la captacion de 99mTc-nanocoloide proveniente del
ganglio o ganglios centinela. B. Imagen del ganglio centinela a extraer. C. Imagen aumentada del ganglio. D. Valores de
deteccién de radiacion proveniente del ganglio extraido (ganglio centinela).
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CARCINOMA SEBACEO PERIOCULAR

El carcinoma sebéceo es una neoplasia poco
frecuente que puede ser localmente muy agresivo
y metastatizar en ganglios linfaticos y en otros or-
ganos a distancia (3).

Segun la guia clinica basada en la evidencia
de 2019 publicada en The Lancet Oncology por
Owen JL et al., la biopsia de ganglio centinela en
el carcinoma sebéceo periocular se recomienda en
estadio T2c o superior (tumores de entre 10-20 mm
y que afecten a todo el espesor palpebral)(4-6).

En los casos positivos, se recomienda realizar ra-
dioterapia adyuvante o vaciamiento ganglionar (4).
Sin embargo, no hay evidencia de superioridad en
la supervivencia del vaciamiento ganglionar versus
la radioterapia.

MELANOMA MALIGNO CONJUNTIVAL

El melanoma conjuntival es una entidad muy
poco frecuente, pero con una tendencia a la recu-
rrencia local entorno al 30-40% y con una frecuen-
cia de diseminacién linfatica entorno al 15% y una
mortalidad especifica alrededor del 20% (7). Puede
aparecer de novo, sobre un nevus o sobre un me-
lanoma in situ (también llamado melanosis primaria
adquirida con atipia severa)(8,9).

Histéricamente el melanoma conjuntival se
asocia a un mayor riesgo de metastasis y muerte
cuando la localizacién es bulbar o existe invasion
de estructuras vecinas como la érbita, el globo o
los parpados. De hecho, estos factores se tienen en
cuenta para el estadiaje del tumor segin la octava
edicion de American Joint Committee on Cancer
(AJCC) (T1 bulbar, T2 no-bulbar), ademas la clasi-
ficacion patolégica también incluye el grosor de la
lesion (€2 vs. 22 mm)(10).

Recientemente, Esmaeli, B et al. (7) analizaron
otras variables clinico-patolégicas para establecer
nuevos factores de riesgo para metastasis y muerte
especificay se concluyé que el grosory la ulceracién
histolégica también eran factores prondsticos tanto
para las metastasis ganglionares, en otros érganos a
distancia, asi como para la muerte especifica.

La importancia prondstica de la biopsia de gan-
glio centinela es conocida desde hace varios afos
para el melanoma conjuntival (1,11,12), sin embar-
go, no hay criterios bien establecidos para su rea-

lizacion a nivel oftalmolégico. En extrapolacion a
los melanomas cutdneos, donde se realiza cuando
tienen un Breslow o infiltracién mayor a 0,8 mm, a
nivel oftalmoldgico deberia considerarse ante gro-
sores mayores a 2 mm o si presentan zonas de ul-
ceracion histoldgica (7).

CARCINOMA ESCAMOSO PALPEBRAL

El carcinoma escamoso palpebral y periocular
tiene la posibilidad de metastatizar a distancia prin-
cipalmente a través de los ganglios linfaticos. Se
estima que esto puede ocurrir en <4-5%, siendo la
afectacion de los ganglios el factor prondstico mas
importante para la mortalidad.

Los factores de riesgo para el desarrollo de me-
tastasis son: lesiones de >2cm, invasion perineu-
ral o linfovascular, pacientes inmunodeprimidos,
carcinomas poco diferenciados (grado 3 o supe-
rior), profundidad de invasion de >2 mm, nivel de
Clark > IV (dermis reticular), lesiones ulceradas, le-
siones recurrentes o en zonas con radioterapia pre-
via (6,13).

Actualmente no hay consenso sobre el paciente
ideal que se beneficiaria de la realizacion una biop-
sia de ganglio centinela, sin embargo, se conoce
que la eficacia es mayor cuantos méas factores de
riesgo tenga el paciente. Por lo tanto se deberia
considerar Unicamente cuando haya varios factores
de riesgo para la diseminacion a distancia (1,13,14).

CARCINOMA BASOCELULAR

No estaria indicado en carcinomas basocelula-
res dada su casi nula capacidad de diseminacién
ganglionar.

CARCINOMA ESCAMOSO CONJUNTIVAL

El carcinoma escamoso de superficie ocular
engloba las displasias, carcinomas in situ y los car-
cinomas escamosos invasivos. Aunque potencial-
mente pueden metastatizar a ganglios linfaticos e
incluso a distancia, es extremadamente raro que
esto ocurra (menos de 1%), por lo que no esta indi-
cado realizar biopsia de ganglio centinela en estos
pacientes (15,16).



CARCINOMA DE CELULAS DE MERKEL

El carcinoma de células de Merkel es un tumor
neuroendocrino muy agresivo con altas tasas de
metastasis y muerte especifica (alrededor del 50%
alos 5 afios). La relacién entre la inmunosupresion'y
este carcinoma son altamente conocidas (17).

El estadiaje para carcinoma de células de Mer-
kel de la AJCC 8 edicién diferencia entre metas-
tasis en ganglios linfaticos detectados clinicamen-
te o por radiologia de los detectados por ganglio
centinela, puesto que la deteccién temprana de las
metdstasis ganglionares modifica el prondstico de
la enfermedad (18). Actualmente se recomienda
realizar, siempre que sea posible, la biopsia de gan-
glio centinela en todos los pacientes con carcinoma
palpebral de células de Merkel sin ganglios clinica
o radiolégicamente positivos (17,19,20).

SARCOMAS ORBITARIOS

Los sarcomas son un grupo muy heterogéneo
de neoplasias malignas de origen mesenquimal
que incluyen musculo, tejido adiposo, fibroblastico,
vascular y tejido nervioso. Representan entre el 1%
de los tumores sélidos malignos en adultos y solo
el 0,4% de los tumores malignos orbitarios (21,22).

Debido a que la érbita carece de vasos linfaticos
en su interior, la diseminacion linfatica es muy infre-
cuente, por lo que no se recomienda hacer biopsia
de ganglio centinela en el sarcoma orbitario. Sin em-
bargo, cuando el sarcoma afecta a los huesos orbita-
rios y el tumor afecta a las estructuras extraorbitarias
(=T3) es mas probable que disemine por via linfatica
o hematdgena. El tipo de sarcoma més probable que
haga metastasis linfaticas es el rabdomiosarcoma (21).
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CARCINOMAS DE GLANDULA LAGRIMAL

Los carcinomas de glandula lagrimal son tumo-
res malignos localmente muy agresivos con altas
tasas de recurrencia e invasién de estructuras ve-
cinas. No hay recomendaciones para el estudio de
ganglio centinela en estos casos aunque es impor-
tante el estudio sistémico en pacientes >T3 (23,24).

ACTUACION ANTE UN GANGLIO CENTINELA
POSITIVO

En caso de ganglio centinela negativo no es
necesario realizar ninguna actuacién adicional, en
cambio, ante un ganglio centinela positivo para cé-
lulas malignas, por regla general se debe realizar
un vaciamiento ganglionar de las zonas afectadas.
Si la glandula parétida esté afectada, se debe afa-
dir la parotidectomia al vaciamiento cervical.

En los ultimos afos, en el caso del melanoma
cutdneo maligno se han establecido una serie de
criterios para realizar vaciamiento, si no se cum-
plen, serfa suficiente con realizar un control ecogra-
fico de la zona cervical cada 3 meses (25,26). Los
criterios actuales para realizar vaciamiento en caso
de centinela positivo para melanoma maligno cu-
taneo son:

- Metéatasis ganglionares mayores a 1 mm.

- Inmunosuprimidos.

- Microsatelitosis en tumor primario.

- Més de una localizacién ganglionar positiva.

En el caso de neoplasias escamosas se debe
realizar siempre vaciamiento ante un ganglio cen-
tinela positivo.

MENSAJES CLAVE A RECORDAR

* La técnica del ganglio centinela forma parte de la cirugia oncolégica de los tumores de cabeza y cuello. Se ocupa
de detectar extension ganglionar subclinica, con objetivo de mejorar estadiaje, prondstico y optimizar tratamiento.

* Para el marcaje de los ganglios se puede usar: azul de metileno o verde de cianina (intraquirdrgico) o radiotra-
zador (inyeccién previa a la cirugfa; el mas recomendado y extendido).

e La inyeccidn se realiza intra o peritumoral y se extrae a nivel ganglionar con incisiones dirigidas. A nivel oftal-
moldgico, el drenaje mas comin es parotideo, cervical alto y submandibular, que puede ser multiple. Hay que
extraer todos los ganglios con actividad >10% respecto el ganglio de mayor actividad.

¢ A nivel oftalmolégico, se recomienda en:

- Carcinoma sebéceo palpebral con didmetro de 10-20 mm y afectacién de todo el espesor palpebral.
- Melanoma maligno conjuntival de grosor mayor a 2 mm o con zonas de ulceracion histolégica.
- Carcinoma escamoso palpebral con factor de riesgo de metastasis.

- Carcinoma de células de Merkel siempre.

- No se recomienda en carcinomas basocelulares, entre otros.
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