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INFORMACION DEL ARTicULO RESUMEN
Historia del articulo: Objetivo: Valorar la utilidad de la técnica ROLL (Radioguided Occult Lesion Localization) como
Recibido el 20 de marzo de 2020 método de biopsia excisional en lesiones hipermetabdlicas sospechosas de malignidad
Aceptado el 4 de abril de 2020 evidenciadas en exploraciones [*®F]Fluordesoxiglucosa PET/TC.
On-line el 6 de mayo de 2020 Material y métodos: Se valoraron retrospectivamente 33 pacientes remitidos para la reali-
zacién de un estudio metabdlico por patologia tumoral conocida o por sospecha de proceso
Palabras clave: neoplédsico y que presentaban adenopatias hipermetabdlicas con alta probabilidad de
Cirugfa radiodirigida malignidad. El grupo estaba constituido por 19 mujeres y 14 hombres, con rango de 23 a
ROLL 77 afos. Los pacientes fueron sometidos a la técnica ROLL para la localizacién y extirpacién
PET/TC de las adenopatias seleccionadas, mediante inyeccién de [*™Tc] macroagregados de albt-
Biopsia excisional mina guiada con ecografica o TC. Durante el acto quirdrgico se utilizaron una sonda de

deteccién y una gammacdmara portatil.
Resultados: En 31 pacientes (94%) se consiguid la localizacién y extirpacién de las adeno-
patias radiomarcadas. En un paciente no fue posible la localizacién de la lesién y un segundo
paciente no fue operado al confirmarse en estudio gammagrafico previo la inyeccién
inadecuada de la dosis. El resultado del estudio anatomopatolégico de las adenopatias
dio como resultado 23 afectaciones tumorales y 8 procesos benignos, incluyendo un proceso
granulomatoso.
Conclusion: La técnica ROLL demostré su utilidad como método de biopsia excisional
radiodirigida para el estudio de lesiones sospechosas de malignidad evidenciadas en
pacientes sometidos a estudios PET/TC. La técnica permitié confirmar la persistencia de
proceso oncoldgico en unos casos y la existencia de falsos positivos del estudio de imagen en
otros, modificando el manejo terapéutico de los pacientes.
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Application of the ROLL technique as a method of excisional biopsy in
oncological pathology

ABSTRACT

Keywords:
Radioguided surgery
ROLL

PET/CT

Excisional biopsy

Objective: To evaluate the utility of the ROLL (Radioguided Occult Lesion Localization)
technique as a method of excisional biopsy in hypermetabolic lesions suspected of malig-
nancy evidenced in [*®F]Fluordeoxiglucose PET/CT scans.
Material and methods: 33 patients were retrospectively evaluated referred for metabolic
studies due to tumoral pathology or suspected neoplastic process and presenting hyper-
metabolic adenopathies with high probability of malignancy. The group consisted of 19
women and 14 men, ranging from 23 to 77 years old. Patients were performed a ROLL
technique for localization and removal the selected adenopathies, through the injection of
[99mTc] macro-aggregates of albumin guided by ultrasound or CT. A detection probe and a
portable gamma camera were used during the surgical procedure.
Results: In 31 patients (94%) the location and removal of the radiolabeled adenopathies was
achieved. In one patient the location of the lesion was not possible and a second patient was
not operated due to inadequate dose injection confirmed by gammagraphy study. The result
of the anatomopathological study of adenopathies resulted in 23 tumor affections and 8
benign processes, including a granulomatous process.
Conclusion: The ROLL technique proved its utility as a radioguided excisional biopsy method
for the study of lesions suspected of malignancy evidenced in patients undergoing PET/CT
studies. The technique allowed to confirm the persistence of oncological process in some
cases and the existence of false positives from the imaging study in others, modifying the
patients therapeutic management.

© 2020 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introducciéon

La cirugia radioguiada es la aplicacién de Medicina Nuclear
que, junto con la tomografia por emisién de positrones (PET),
ha tenido un mayor crecimiento en los ultimos afios’. En ella
se engloban un grupo de técnicas encaminadas a optimizar la
cirugia tumoral minimamente invasiva. Recientemente, estas
técnicas han sido englobadas dentro del término GOSTT
(Guided intraOperative Scintigraphic Tumor Targeting)®.

La PET/TC representa actualmente un importante papel en
el manejo del paciente oncolégico, siendo utilizada la
[*®F]Fluordesoxiglucosa (FDG) como radiofdrmaco metabélico
en la mayor parte de los casos. Ademas de la estadificacién del
proceso y la valoracién de la respuesta al tratamiento, la
exploracién tiene como indicacién ser guia de biopsia ante
sospecha de patologfa neoplasica®. Aunque la precisién del
estudio metabdlico es elevada, es conocida la existencia de
falsos positivos debidos a procesos inflamatorios-infecciosos o
reactivos, siendo necesario, segiin las circunstancias, confir-
macién histolégica de los hallazgos®.

La puncién aspiracién con aguja fina (PAAF) o la biopsia con
aguja gruesa (BAG) permiten la valoracién de las lesiones
sospechosas. No obstante, el estudio histolégico puede verse
comprometido por ser insuficiente el material obtenido o por
la presencia de numerosas células reactivas y pocas células
tumorales en la lesién, plantedndose como primera opcién la

biopsia excisional®®. No obstante, si las lesiones hipermeta-
bélicas halladas en el estudio PET/TC no son palpables, pueden
ser dificiles de encontrar intraoperatoriamente.

En este contexto, la técnica ROLL (Radioguided Occult
Lesion Localization) puede desempefiar un papel importante,
permitiendo confirmar los hallazgos evidenciados en el
estudio metabdlico. Descrita originalmente para lesiones
ocultas de mama y englobada dentro del GOSTT, es un tipo
de cirugia radioguiada basada en la inyeccién de particulas
radiactivas que son retenidas en el lugar de inyeccién’.

El objetivo de nuestro estudio fue valorar la utilidad de esta
técnica como método de biopsia excisional radioguiada en
lesiones hipermetabdlicas sospechosas de malignidad evi-
denciadas en pacientes sometidos a exploraciones PET/TC. El
trabajo se basé en uno previo desarrollado por nuestro grupoy
constituido por un niimero limitado de pacientes®.

Material y métodos

Pacientes en estudio

Se valoraron de manera retrospectiva 33 pacientes remitidos a
nuestro servicio para la realizacién de un estudio PET/TC por
patologia tumoral o por sospecha de proceso neoplasico y que
presentaban adenopatias hipermetabdlicas con alta probabi-
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lidad de malignidad. Para ello, se consideré un periodo de 6
afios y medio (de enero 2012 a julio de 2019).

El grupo estaba constituido por 19 mujeres y 14 hombres,
con una media de edad de 54 afios y rango de 23 a 77 afios. Las
indicaciones para la realizacién de la prueba metabdlica
fueron: en 20 pacientes, sospecha de recidiva tumoral; en ocho
pacientes, estadificacién y/o guia de biopsia; y en cinco
pacientes, valoracién de la respuesta al tratamiento.

Estudio PET/TC

A todos los pacientes se les administré una dosis intravenosa
de 5 MBq por kg de peso de [*®F]FDG, 60 minutos antes de la
adquisiciéon del estudio PET/CT. Los estudios fueron adquiri-
dos en un sistema hibrido Discovery ST (General Electric Medical
Systems, Milwaukee, EE. UU.) con unos parametros de
adquisicion estandar. En primer lugar, se adquirié un estudio
TC de cuerpo entero con un voltaje de 110 KeV y una

(=]

modulacién del amperaje con maximo de 80 mA. El estudio
PET se realiz6 adquiriendo imagenes en modalidad 3 D de 20
cm de longitud con 3 minutos de duracién en cada secuencia y
posterior reconstruccién iterativa.

En todos los pacientes se observé la presencia de una o varias
adenopatias con elevada actividad glicidica, proponiéndose la
biopsia excisional de aquellas con mejor acceso quirdrgico y
mayor actividad metabdlica (fig. 1). No se considerd la
realizacién de PAAF o BAG previo a la cirugia en ningin caso.

Técnica ROLL

Tras la firma de un consentimiento informado, los pacientes
fueron sometidos a la técnica ROLL para la localizacién y
extirpacién de las adenopatias seleccionadas, realizdndose en
un intervalo de 1 a 12 semanas tras el estudio PET/TC. El
protocolo consistié en la inyeccién en el centro de la lesién y
mediante guia ecografica (28 casos) o mediante TC (5 casos) de

Figura 1 - Cortes coronales de estudios PET e imagen fusionada. A) Paciente con antecedente de melanoma ocular y
sospecha de recidiva tumoral. Se aprecié una adenopatia hipermetabdlica en cadena obturatriz derecha, con resultado
histolégico tras técnica ROLL de hiperplasia folicular reactiva (1), un nuevo estudio PET fue negativo (2). B) Paciente con
adenopatias palpables y sindrome constitucional. En el estudio metabdlico solicitado para estadificaciéon y guia de biopsia
se objetivaron numerosas adenopatias hipermetabélicas supra e infradiafragmaticas (3). El resultado histolégico tras ROLL
de una adenopatia laterocervical derecha fue de linfoma B de células grandes. Tras tratamiento quimioterapico, un segundo

PET confirmé una respuesta completa (4).
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una dosis de 37 MBq de [**™Tc] macroagregados de albimina
(MAA) en un volumen de 0,1 ml, todo ello el dia previo a la
cirugia. La confirmacién del depésito focal del radiofarmaco y
la ausencia de contaminacién en piel se llevé a cabo mediante
un estudio gammagrafico planar inmediatamente después de
la administracién del radiofarmaco. Asimismo, en algunos
pacientes se adquirié un estudio multimodalidad SPECT-TC
para localizar anatémicamente la lesion.

La técnica ROLL se realizé bajo anestesia general y
mediante cirugia minimamente invasiva. Para ello se utiliza-
ron durante el acto quirdrgico una sonda de deteccién
Europrobe® y una gammacamara portatil Minicam®, ambas
con detector de telururo de cadmio. Las localizaciones mas
frecuentes de las adenopatias extirpadas fueron en axilas,
espacios laterocervicales, cadenas iliacas externas o inguina-
les y en espacios supraclaviculares. Tras comprobar la
ausencia de actividad residual en el campo quirtrgico, estas
fueron remitidas para estudio histolégico e inmunohistoqui-
mico en diferido.

Andlisis estadistico

Los datos se analizaron con el programa estadistico SPSS®
(IBM, Nueva York, EE. UU.), versién 5.0.1.

Resultados

La tabla 1 recoge las caracteristicas clinicas, diagnosticos,
hallazgos de la PET/TC y la cirugia, asi como la evolucién de los
pacientes en estudio. En 31 pacientes (94%) se consiguid la
localizacién y extirpacién de las adenopatias radiomarcadas.
En un paciente no fue posible la localizacién de la dosis
radiactiva (en localizacién laterocervical izquierda), mientras
que un segundo paciente no fue operado al confirmarse en
estudio SPECT/TC la inyeccién en localizacién inadecuada del
radiofarmaco.

El tiempo operatorio promedio fue de 34 minutos (rango 23-
52 minutos). Las complicaciones postquirtrgicas fueron
escasas, presentando un paciente un queloide, otro una
infeccién local sobre un punto de sutura y un tercero un
trayecto fistuloso a piel.

El resultado del estudio anatomopatolégico de las adeno-
patias dio como resultado 23 afectaciones tumorales y ocho
procesos benignos, incluyendo en ellos un proceso granulo-
matoso. De esta manera, la técnica permitié confirmar la
existencia de falsos positivos en el estudio PET/TC de estos
altimos pacientes. Asimismo, los resultados obtenidos indi-
caron la administracién de tratamiento quimio o radioterdpico
a 19 pacientes y tratamiento quirtrgico en otros dos.

La valoracién de la evoluciéon de los pacientes fue llevada a
cabo mediante exploracién clinica, estudios analiticos, radio-
légicos y/o nuevo estudio PET/TC. El tiempo de evolucién
minimo para dicha evaluacién fue de seis meses. Ninguno de
los pacientes con histologia de proceso benigno en la lesién
mostraron clinica de recidiva o proceso tumoral, y el estudio
PET/TC de control llevado a cabo en 5 de ellos no evidencié
hallazgos patolégicos. Por ultimo, el paciente diagnosticado de
enfermedad granulomatosa mostrd una respuesta adecuada
al tratamiento con corticoides.

Tabla 1 - Caracteristicas clinicas, hallazgos de la PET/TG,

cirugia y evolucién de los pacientes en estudio

Pacientes n 33

Sexo 19 mujeres

14 hombres
Edad media 54 afios
rango 23-77
Ca de mama
Sospecha de neoplasia
Melanoma
Linfoma
Ca de pulmén
Ca de cabeza/cuello
Ca de colon
Ca de vulva
Ca de tiroides
Tumor germinal

Patologia previa

PR R ONWWS N O

PET/TC
Indicacion Sospecha de recidiva 20
Estadificacién-guia de biopsia
Respuesta al tratamiento
ROLL
Regién anatémica Axila 9
Laterocervical 8
Iliaca-inguinal 7
Supraclavicular 5
Mama-interpectoral 3
Obturatriz 1
Método de guiado ECO 28
TC 5
Positiva 31
Negativa 1
No se buscé

Localizacién

Histologia
Afectacion neoplasica
(metastasis)

De Ca de mama
De linfoma

De melanoma

De Ca de pulmén
De Ca de tiroides
De Ca de vulva
De Ca de faringe
De Ca de colon
Tumor germinal
Neuroendocrino
Hiperplasia folicular
Granulomatosis

Proceso benigno

P NP PP R RPN

Seguimiento

Afectacion neopldsica
PET con respuesta al tratamiento 12

PET con persistencia de enfermedad 6
TC con respuesta al tratamiento 3
TC con persistencia de enfermedad 1
Exitus 1
Proceso benigno
PET sin hallazgos 5
Seguimiento clinico 2
TAC sin hallazgos 1

Discusion

La cirugia radioguiada incluye las técnicas de deteccién del
ganglio centinela y la técnica ROLL, englobandose todo ello
dentro del concepto GOSTT. Desde la primera publicacién
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llevada a cabo por Cabaflas en 1977 hasta la actualidad, la
deteccién del ganglio centinela se ha generalizado, siendo
aceptada su indicacién en tumores de mama, cabeza y cuello,
melanoma o neoplasias ginecolégicas™®.

En cuanto a la técnica ROLL, ésta permite identificar
intraoperatoriamente lesiones marcadas con isétopos radiac-
tivos dificiles de localizar debido a su tamafio o a su situacién
anatémica. El método se basa en la inyeccién intralesional de
un radiofdrmaco que, debido a su tamafio, permanece en el
sitio de administracién. El cirujano confirma la extirpacién
completa de la adenopatia comprobando la ausencia de
actividad del trazador en el lecho quirtrgico tras la biopsia
excisional, utilizando para ella la sonda de deteccién?.

Comenzé siendo utilizada en cancer de mama oculto,
existiendo numerosas publicaciones que confirman sus
ventajas, mostrando mayor facilidad para la exéresis y mas
comodidad para la paciente respecto a las guias metalicas'®**.
Actualmente es aplicada también en cancer de tiroides que
presenta adenopatias cervicales no palpables, nédulos pul-
monares o en lesiones colénicas**?,

El estudio PET/TC es considerado una de las pruebas de
imagen mas utiles para el diagnéstico y seguimiento del
paciente oncoldgico, permitiendo la estadificacion del proceso
o su uso como guia de biopsia. Las lesiones hipermetabdlicas
mas representativas y asequibles son facilmente identificadas,
permitiendo su estudio histolégico*.

Aunque existen numerosos radiofarmacos, el més utili-
zado en la practica clinica es la [*®F]FDG, basidndose su
captacién en el metabolismo glicidico elevado que presenta la
célula tumoral. No obstante, procesos inflamatorios, infeccio-
sos o granulomatosos pueden ser causa de falsos positivos al
acumular igualmente dicho trazador. Estudios PET en linfo-
mas adquiridos tras dos ciclos de quimioterapia presentan
hasta en un 30% de casos falsos positivos debido a estas
etiologias, pudiendo ser causa de exploraciones o aplicacién
de tratamientos innecesarios al pacientels. En este sentido,
varios autores han aplicado la técnica ROLL como método de
biopsia excisional o como técnica de cirugia de rescate tras
estudio PET/TC, mostrando buenos resultados®>617,

Los resultados descritos en nuestro estudio se encuentran
en concordancia con dichos trabajos. La cirugia radioguiada
permitié confirmar la persistencia de actividad neoplasica en
23 pacientes, modificando su manejo terapéutico. Igualmente,
mostrd la existencia de ocho falsos positivos en el estudio
metabdlico, obvidndose la realizacién de pruebas comple-
mentarias afadidas o la administracién de tratamientos
innecesarios.

Existen otras técnicas no isotépicas para el marcaje de
lesiones no palpables que incluyen la introduccién de
materiales metdlicos o el uso de diferentes sustancias. La
técnica del arpén requiere la utilizacién de agujas flexibles que
se anclan en la lesién. Para minimizar la posibilidad de
movilizacién, precisa realizarse el mismo dia de la interven-
cién quirtrgica. Existe riesgo de puncién durante la interven-
cién y en el estudio histoldgico; pueden quedar restos del
material en el tejido causando infecciones o hemorragias.
Asimismo, su utilizacién condiciona la via quirdrgica y, con
ello, el resultado estético de la intervencién®®.

El uso del lipiodol, un tipo de contraste radiopaco tiene el
inconveniente de poder difundir fuera de la lesién y generar

reacciones no deseadas en el organismo”. Por ultimo, se ha
utilizado como sustancia marcadora una suspensiéon de
carbdén activo. Entre sus inconvenientes se encuentran la
aparicién de tatuajes cutdneos, poder provocar reacciones
granulomatosas y la alteracién de las muestras histolégicas
por la propia sustancia®’.

La técnica ROLL resulté ser precisa, simple y de facil
aplicacién. La utilizacién de la ecografia para el guiado de la
administracién del radiofarmaco probd ser un método
simple, barato y eficaz. La adquisicién de una imagen
gammagrafica previa a la cirugia permitié comprobar la
calidad de la inyeccién y la ausencia de contaminacién en
piel. Las im&genes de la PET/TC sirvieron como guia
anatémica de la cirugfa. El uso de [*™Tc]MAA hizo posible
realizar la cirugia el dia posterior a la inyeccién. La alta sefal
en la lesidén marcada, sin existencia de actividad de fondo,
facilité tanto la localizacién del radiofarmaco como la
confirmacién de su completa extirpacién, consiguiéndose
con ello tiempos quirtirgicos cortos y escasas complicaciones
postquirudrgicas.

La técnica ROLL presenta algunas limitaciones que deben
ser consideradas. Su precisién es dependiente de una
adecuada puncién de la lesién y acceso quirtrgico a la
misma?®'. En nuestro trabajo un paciente no fue operado por no
encontrarse el radiofdrmaco en la localizacién correcta,
mientras que en un segundo paciente no se localiz
quirdrgicamente el ganglio en estudio, achacandose a una
inadecuada puncién. Estos casos representaron el 6% de
pacientes, siendo un valor inferior en comparacién a los
descritos con el uso del ROLL en patologia mamaria.

En pacientes en los que se evidencian multiples lesiones
sospechosas de malignidad por PET/TC, se plantea la
imposibilidad de realizar la biopsia excisional de todas ellas.
Asimismo, la falta de accesibilidad de una adenopatia para su
puncién requiere considerar otras posibilidades. En estos
casos, diferentes autores han utilizado como trazador la
[*®F]FDG, obviando la necesidad de realizar la puncién de las
lesiones, ya que este radiofdarmaco se acumularia en el tejido
tumoral a través de inyeccién intravenosa'®"’. El uso de un
isétopo emisor de positrones con vida media limitada, como es
el [*®F], reduce significativamente la ventana temporal para la
cirugia'’. Por otro lado, es necesario utilizar una sonda de
cirugia de alta energia, considerar la presencia de actividad de
fondo significativa y los problemas derivados de la radiopro-
teccién del personal sanitario. En este sentido, el uso de
[P™Tc]MAA permite que la exposicién a la radiacién de
pacientes, cirujanos y anatomopatélogos sea minima, estando
muy por debajo de los limites recomendados por la Interna-
tional Commision on Radiological Protection®.

En nuestro caso, parte de los pacientes presentaban
numerosas adenopatias hipermetabdlicas en el estudio de
imagen. A pesar de ello, la adenopatia seleccionada en cada
enfermo para su puncién y posterior exéresis demostré ser la
adecuada, confirméndolo tanto la evolucién clinica como los
estudios metabdlicos posteriores.

En conclusién, la técnica ROLL probé su utilidad como
método de biopsia excisional radioguiada para el estudio de
lesiones sospechosas de malignidad evidenciadas en pacien-
tes sometidos a estudios PET/TC. La técnica permiti6é confir-
mar la persistencia de proceso oncolédgico en unos casos y la
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existencia de falsos positivos del estudio de imagen en otros,
modificando el manejo terapéutico de los pacientes.
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