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Extended lymphadenectomy in right colon cancer. Review of the evidence

Colon cancer is the third most common cancer worldwide. It is an aggressive cancer, with high morbidity
and mortality, and surgery continues to be the only curative option. For this reason, it is important to make
big efforts to develop new surgery techniques, and to reinforce and consolidate our knowledge in order to
positively impact the treatment of the patients with colon cancer.

Nowadays, new techniques of extended lymphadenectomy for colon cancer have been developed, which
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have shown to have better outcomes in terms of overall survival and local recurrence. Nevertheless, there *https://orcid.org/0000-0003-
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El cancer colorrectal es el tercer cancer en incidencia a nivel mundial con una alta tasa de morbimortali-
dad y hasta la fecha la cirugia contintia siendo la inica opcion curativa. Es por esto que es importante el
desarrollo de nuevas técnicas quirurgicas, junto con la consolidacion y refuerzo de los conocimientos, para
tener un impacto positivo en el tratamiento de los pacientes con cancer de colon. Recientemente, se han
desarrollado técnicas como la linfadenectomia extendida y la escision mesocolonica completa en el cancer
de colon derecho, que parecen ser prometedoras en mejorar la sobrevida y el tiempo libre de enfermedad
de los pacientes. Sin embargo, existen interrogantes y falta de consenso para recomendar alguna de éstas
como el estandar de oro para el manejo quirtirgico de estos pacientes. El objetivo de esta revision es des-
cribir en qué consisten estas técnicas en la cirugia del cancer de colon derecho, los resultados que se han
obtenido al realizarlas y evaluar la pertinencia de este procedimiento en todos los pacientes que vayan a
ser sometidos a cirugia curativa de cancer de colon derecho.
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Se realiz6 una busqueda exhaustiva en las
bases de datos PubMED y Google Scholar de la
literatura mas reciente sobre la epidemiologia del
cancer de colon derecho, las guias en su trata-
miento y las técnicas quirtrgicas de cirugia radi-
cal, especialmente la linfadenectomia extendida
y la escisiéon mesocolica completa con ligadura
vascular central. Se incluyeron articulos en inglés
y en espafiol. Se encontraron 308 articulos utili-
zando las siguientes palabras clave: lymph node
excision, colonic neoplasms, colectomy, complete

mesocolic excision, extended lymphadenectomy,
D3 lymphadenectomy, laparoscopic right hemi-
colectomy.

Se incluyeron 8 articulos de revision, 2 guias
de cancer de colon, 2 consensos de expertos, 9 es-
tudios retrospectivos, 1 series de casos, 6 estudios
prospectivos, 2 ensayos clinicos y 6 revisiones
sistematicas y metaanalisis para un total de 36
articulos incluidos. Se excluyeron articulos que no
abordaran sobre colectomias derechas o el tipo de
diseccion linfatica realizada en esta patologia.
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Introduccion

El cancer de colon es el cuarto cancer con mayor
incidencia (19,5 por cada 100.000 habitantes) y el
tercero con mayor mortalidad para ambos sexos y
para todas las edades a nivel mundial para el afio
2020'. Aunque se presenta mas frecuentemente en
paises desarrollados, su incidencia global viene en
aumento y la prevalencia en Colombia no es despre-
ciable con 5.417 fallecidos para el 2020'.

El tratamiento del cancer de colon derecho va-
ria seglin estadio clinico al diagnostico?, siendo la
cirugia radical para aquellos estadios tempranos la
mejor opcion terapéutica potencialmente curativa,
buscando una reseccion RO y en bloque con una
diseccion linfatica vascularmente orientada. Histo-
ricamente, los limites o el territorio vascular para
definir una colectomia derecha involucra el control
vascular proximal de la arteria ileocdlica a nivel
de la emergencia de la arteria mesentérica superior
y de la vena ileocolica a nivel de su afluencia de
la vena mesentérica superior. El control vascular
distal a nivel del colon transverso se realiza a ni-
vel de la rama derecha de la arteria y vena colica
media. Sin embargo, el manejo del cancer de colon
continua representando un reto quirurgico, dado la
falta de comprension de los planos embriologicos,
del drenaje linfatico y a la ausencia de una técnica
estandarizada’.

El estudio de la anatomia y fisiologia colorrectal
ha permitido establecer que la diseminacion de este
cancer ocurre por via hematogena, linfatica y peri-
neural, por la distribucion linfatica que acompaiia la
trayectoria del suministro arterial del colon afecta-
do*. Por lo anterior, se considera que las resecciones
linfaticas extensas permiten una mejor estadificacion
y una reseccion de compromiso linfatico con ma-
yor diametro alrededor del tumor, obteniendo asi
mejores resultados oncologicos. En la literatura se
describen varios tipos de linfadenectomias segun
el nivel de linfaticos resecados, definiéndose una
linfadenectomia D1 a nivel de los ganglios perico-
licos, D2 a nivel de los ganglios mediales a la vena
mesentérica superior con la diseccion de la cara
anterior de la vena y D3 los ganglios mediales a la
arteria mesentérica superior con la diseccion de la
cara anterior de la arteria’.

A partir de este conocimiento, y siguiendo el éxi-
to de la implementacion de la escision mesorrectal
total implementada por Heald y colaboradores® en
1982, se han propuesto diferentes tipos de diseccio-
nes oncoldgicas para el manejo del cancer de colon,
dentro de las que se destaca la linfadenectomia
extendida japonesa conocida como D3 y la escision
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mesocolonica completa con ligadura vascular cen-
tral propuesto por Hohenberger en Alemania’. Estas
dos técnicas han mostrado resultados favorables en
comparacion con otras técnicas actualmente usadas
en la cirugia de cancer de colon®.

Escision meso colonica completa (EMC) y
ligadura vascular central (LVC)

El concepto de EMC tiene como objetivo la
reseccion tumoral en bloque con el tejido linfatico,
el tejido vascular y neural en el 4rea de drenaje del
tumor® y difiere de la cirugia de colon tradicional en
que se realiza una reseccion mas radical del pediculo
linfovascular y del mesocolon. Es sabido que las
metastasis de los ganglios linfaticos en el cancer
de colon siguen las arterias nutricias, por lo que
el principio de la EMC es la mejor oportunidad de
erradicar y controlar el proceso metastasico linfati-
co'?. La EMC se basa en tres principios fundamen-
tales: un adecuado plano de diseccion quirtrgica, la
ligadura vascular central y los margenes distales y
proximales™>!.

La evaluacion de los planos de diseccion quirur-
gica (diseccion de la fascia visceral mesocdlica de
la fascia parietal retroperitoneal o linea de Toldt)
dependeran del compromiso de la fascia visceral. Un
plano mesocolico produce un espécimen de buena
calidad al evidenciar un peritoneo visceral intacto, a
diferencia de un plano intramesocdlico o muscularis
propia donde se evidencian defectos importantes en
el plano de diseccion y que resultan, posiblemente,
en derrame de células tumorales y enfermedad
residual. Se ha evidenciado que la diseccion por el
plano mesocolico mejora la sobrevida en un 15% a
los 5 afnos'. La ligadura vascular central busca re-
mover los ganglios linfaticos centrales, puesto hasta
11% de los pacientes con cancer de colon derecho
tienen metastasis linfaticas centrales, reduciendo
el riesgo de enfermedad residual y permitiendo
una estadificacion y prondstico mas preciso'?. Los
margenes idoneos distales y proximales estaran
determinados por el territorio de irrigacion vascular
buscando el control regional 6ptimo de todos los
ganglios linfaticos pericolicos por a la diseminacion
linfatica longitudinal en el recorrido de las arterias
nutricias'""3. Se ha evidenciado un beneficio, direc-
tamente proporcional, entre el nimero de ganglios
resecados y un mayor conteo de ganglios negativos,
posiblemente, porque estos tltimos contienen célu-
las tumorales de dificil deteccion'.

Hohenberger en el 2009, demostr6 en un estudio
retrospectivo de 1.329 pacientes con cancer de colon
estadio I-1II llevados a EMC (28% colon derecho),
que un corte de 28 ganglios resecados se asocia a
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una sobrevida relacionada con cancer de 96,3% a
los 5 afios comparado con aquellos sometidos a la
técnica convencional (90,7%). Adicionalmente, esta
técnica demostrd disminuir las recurrencias locales a
los 5 afios de 6,5 a 3,6% y aumentar la tasa de sobre-
vida relacionada con cancer a los 5 afios de 82,1 a
89,1%". Luego, estos resultados serian nuevamente
reproducidos en 2010 por West y colaboradores
evidenciando que la técnica con CME y LVC au-
menta el tejido resecado entre el tumor, la ligadura
vascular, la longitud colonica, ileon y mesenterio,
ademas de mayores tasas de disecciones por el plano
mesocolico (92 vs 40%) y reseccion ganglionar (30
vs 18) comparado con aquellos pacientes sometidos
a hemicolectomia estandar'®!”.

Uno de los principales argumentos para la rea-
lizacion de esta técnica, ademas de la deteccion y
control del compromiso ganglionar, es la correlacion
entre la sobrevida relacionada con cancer y la razon
entre ganglios positivos/ganglios resecados. Se cree
incluso que existe una relacion, directamente pro-
porcional, entre una mayor reseccion de ganglios
negativos y sobrevida, posiblemente, porque estos
ultimos contienen células tumorales de dificil de-
teccion o micrometastasis que pueden no haber sido
identificadas en la estadificacion clinica inicial como
estadios I-II y por lo tanto pueden ser reestadificados
y en caso de requerirlo, recibir terapias adyuvantes
sistémicas. Adicionalmente, hasta el 2% de los pa-
cientes puede presentar “skip lesions” 0 compromiso
ganglionar central sin presentar compromiso gan-
glionar local. Por otro lado, la realizacion de CME
con LVE permite una estandarizacion en la técnica y
por lo tanto mejoria en los resultados oncologicos'™.

Cabe mencionar que en el estudio prospectivo
multicéntrico RESECAT publicado en el 2022,
donde se incluyeron 1.004 pacientes sometidos a
hemicolectomia derecha por adenocarcinoma de co-
lon estadios I-111, las tasas de complicaciones intra y
postoperatorias a corto plazo fueron comparables, al
igual que la mortalidad postoperatorioa a los 30 y 90
dias. Adicionalmente, sugieren un posible mayor be-
neficio en la sobrevida (y la mayor area mesoclolica
resecada) para los estadios III sometidos a CME'S,

Linfadenectomia D3

La diseccion linfatica D3 (reseccion de ganglios
epicolicos, paracdlicos, intermedios y centrales),
es un concepto japonés basado en el principio de
la reseccion completa del mesocolon por la fascia
embriologica hasta la raiz de las arterias nutricias.
La linfadenectomia D3 busca una reseccion en for-
ma conica desde la pared colonica hasta la raiz del
mesenterio, debido a que la diseminacion linfatica
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horizontal ocurre, principalmente, a 10 cm del tu-
mor, unicamente un 1-4% se extenderan mas alla de
esta distancia. Las ultimas guias japonesas del 2019
recomiendan esta técnica para aquellos pacientes
con N+, o T3-T4 basandose en que solo el 1% de
los T2 tendran metastasis ganglionares'’.

Kanemistu y Nagasaki, demostraron en el 2015
el beneficio de D3 radica en el pobre prondstico
oncologico que concede la metastasis ganglionar
central que ocurre en un 3%. Adicionalmente se
le ha conferido 50% de sobrevida en pacientes con
confirmacion histoldgica metastasica central some-
tidos a esta técnica®*?!.

Resultados de la linfadenectomia extendida
basados en la evidencia

Cabe mencionar el sobrelapamiento de D3 con
CME + LVC, sin embargo difieren, principalmente,
en la menor longitud de colon y mesenterio rese-
cados con el primero'?. Inclusive existen diversos
estudios que combinan ambas técnicas y demuestran
su superioridad comparado con técnicas convencio-
nales en los resultados oncolédgicos a largo plazo.
En una revision sistematica del 2021, donde se
incluyeron 30 estudios con pacientes con cancer de
colon derecho estadios I-III operados con técnica
CME con LVC y linfadenectomia D3, Mazzarella
y colaboradores observaron una sobrevida global a
los 5 afios del 85%, con una tasa de recurrencia a 5
afios de 12,25% (principalmente para estadio III) y
una tasa de complicaciones global de 1,88%%.

Debido a las variaciones en la terminologia, las
preocupaciones en la dificultad de la técnica y la
falta de estandarizacion internacional de la técnica,
durante el 2022 se realizé un consenso Delphi con
55 expertos en cirugia minimamente invasiva, CME
y educacion quirtrgica, buscando llegar a acuerdos
en con respecto a CME evidenciando la importancia
de la adecuada exposicion de las estructuras anato-
micas, el adecuado entrenamiento quirtrgico y la
evaluacion fotografica de la patologia®. Garcia y
colaboradores en ¢l 2020, proponen la vela meso-
colica derecha y el tronco de la vena colica derecha
superior, como estandares anatomopatoldgicos
nuevos y reproducibles de linfadenectomia D3.
Segn las piezas quirrgicas evaluadas la diseccion
D3 completa (vela mesocolica derecha + tronco
de SRCV) presenté un mayor numero de ganglios
totales resecados y del area D3, comparado con la
diseccion incompleta®.

West y colaboradores®, en el 2012 compararon
la técnica europea con la técnica japonesa, demos-
trando altas tasas de reseccion del plano meso célico
(mejorando la supervivencia en el estadio III de
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cancer de colon) y grandes distancias entre la liga-
dura vascular y la pared intestinal. Adicionalmente,
evidenciaron que la ubicacion de las metastasis gan-
glionares influye en la supervivencia dado que los
ganglios afectados situados a lo largo de los vasos
principales tienen peor pronostico que los ganglios
pericdlicos afectados, independientemente, del nu-
mero de ganglios afectados>25.

Bertelsen y colaboradores en el 2019%"%, demos-
traron que la escision mesocolica completa tiene
el potencial de reducir el riesgo de recurrencia a 5
afios (9,7% en la escision mesocoélica completa vs
el 17,9% en la técnica convencional) para todos los
estadios I-III de colon derecho, sin diferencias esta-
disticamente significativas en las complicaciones.
Estos resultados fueron respaldados por el metaa-
nalisis publicado por Wang y colaboradores en el
2021, quienes encontraron que la CME aumenta
la sobrevida global (89 vs 74%) y la sobrevida libre
de enfermedad (86 vs 78%), y disminuye las recu-
rrencias locales a los 5 afnos, con morbimortalidades
postoperatorias comparables. Estos resultados se
replicarian, nuevamente, por Ferri en el mismo afio,
mostrando la mejoria en la sobrevida global (86 vs
70%), sobrevida libre de enfermedad (84 vs 79%) a
los 5 afios y el mayor numero de ganglios extraidos
para EMC comparado con la técnica convencional,
con tasas similares de morbimortalidad a los 90 dias,
tiempo quirdrgico y sangrado intraoperatorio®. La
mayoria de estos estudios presentan un sesgo de
seleccion importante y la supervivencia en el estadio
M1 podria ser discutible, dado el factor confusional
del uso de terapias sistémicas adyuvantes, como
en el de Merkel y colaboradores®!, donde la qui-
mioterapia adyuvante en pacientes con enfermedad
con ganglios positivos demostrd reducir la tasa de
metastasis a distancia.

Cabe mencionar que aunque hay reportes que
la CME podria aumentar el riesgo de sangrado in-
traoperatorio®?, principalmente, por lesién vascular
durante la diseccion de los vasos mesentéricos y
el tronco de Henle, se ha establecido su estrecha
relacion con la curva de aprendizaje de los grupos
quir@rgicos®*. Adicionalmente, en la mayoria de
estudios mas recientes se reporta una tasa de sangra-
do, complicaciones postoperatorias globales compa-
rables, asi como de tasas de fuga anastomotica, mor-
talidad, tiempo quirtrgico y estancia hospitalaria®.

Es claro que los estudios retrospectivos, men-
cionados previamente, sugieren la ventaja onco-
logica de la linfadenectomia extendida, atin faltan
resultados definitivos de estudios aleatorizados
prospectivos. El reporte preliminar del estudio ruso
COLD?*, de 92 pacientes con cancer de colon rese-
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cable que busca evaluar la sobrevida a 5 afos de la
linfadenectomia D3 comparado con D2, evidencio
hasta la fecha tasas similares de complicaciones,
readmisiones y recuperacion postoperatoria a los
30 dias. Adicionalmente se reporta mejor calidad
del espécimen quirtirgico en D3 con una tasa de
metastasis central del 5%%. Asi mismo, en el estu-
dio RELARC en China se compara CME + LVE vs
D2 en 995 pacientes con adenocarcinoma de cancer
de colon derecho, el cual evaluara sobrevida libre
de enfermedad a 3 afios, sugiere una menor tasa
de complicaciones mayores y mejor calidad del
espécimen con mayor nimero de area y numero
de ganglios, con una tasa de metastasis central del
3,3%%. En la actualidad esta en desarrollo el estudio
japonés T-REX, un estudio de cohorte multicéntrico
prospectivo con 4.000 pacientes con cancer de colon
estadio I-III que evaluara resultados oncologicos y
de la calidad del espécimen quirtirgico a 4 aflos™®.

Conclusion

El cancer de colon derecho es una enfermedad
prevalente a nivel mundial con falta de estanda-
rizacion en la técnica quirdrgica oncologica opti-
ma. Debido a las recientes demostraciones de la
influencia de las metastasis ganglionares centrales
en la sobrevida de los pacientes, la técnica de la
linfadenectomia extendida viene expandiéndose
en el 1éxico de los cirujanos oncologicos. Aunque
los términos CME + LVC y linfadenectomia D3 se
sobrelapan e incluso muchos de los estudios hasta
la fecha no hacen diferenciacion alguna entre ambas
técnicas, la importancia verdadera radica en realizar
una diseccion cuidadosa a lo largo del plano em-
briolégico con ligaduras vasculares altas buscando
la mayor reseccion linfatica buscando impactar en
los resultados oncologicos de los pacientes. Aunque
a la fecha se ha demostrado superioridad de esta
técnica con respecto a la hemicolectomia conven-
cional, la mayoria de evidencia se basa en estudios
retrospectivos con sesgos de seleccion y por lo tanto
es menester continuar ahondando en el tema para
constituir recomendaciones de peso epidemiologico.

Experiencia de experto

La cirugia oncologica del cancer de colon
derecho debe respetar los planos embriologicos
de diseccion. Lo anterior llevara a una adecuada
diseccion ganglionar sobre los territorios de los
vasos nutricios. Aun no es claro en la literatura
el consenso entre ligadura vascular central versus
linfadenectomia extendida, sin embargo, lo que si
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es claro es que cualquiera de las dos técnicas ofrece
ventajas en términos de supervivencia global y li-
bre de progresion en comparacion con las técnicas
convencionales de reseccion (sobre ganglios peri
colicos e intermedios). Existe un sesgo de seleccion
en los pocos trabajos prospectivos publicados en
cuanto al tratamiento adyuvante administrado y la
escogencia, principalmente, de pacientes en estadio
11, generando algunos vacios en el conocimiento
como el relativo a los pacientes estadificados mas
alla de un T3a y de un N1 (lo cual no es infrecuente
en nuestro medio). La pregunta, a mi juicio, seria
(en estos escenarios), si se deberia realizar una
cirugia mas radical o un tratamiento sistémico, esa
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