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Introduccion

El cancer colorrectal (CCR) representa aproximadamente
el 10 % de todos los canceres diagnosticados anualmente,
es la tercera malignidad en el mundo con mas casos (1,8
millones de casos anualmente) y la segunda causa de muerte
por cancer ().

Es la segunda patologia maligna mds comunmente
diagnosticada en mujeres y la tercera mas frecuente en
hombres. En paises en desarrollo existe una tendencia
estabilizadora 'y decreciente, pero con un aumento
preocupante en los pacientes menores de 50 anos (sobre
todo cancer de recto y colon izquierdo) ().

Colombia atn en desarrollo no es la excepcion, el CCR es
el tercer tipo de cancer mas frecuente en el pais. Solo en
2018 hubo 19.258 personas diagnosticadas con CCR de
novo; el 55,2 % eran hombres, con una edad promedio de
62,87 afos; lo mas preocupante es que casi el 50 % fueron
diagnosticados en estadios tardios (Il 'y IV) y un 26,2 % no
tenian una adecuada estadificacion ().

Factores de riesgo

En estudios epidemioldgicos, el sexo masculino y el aumento
de la edad (>60 afos) han mostrado consistentemente una
fuerte asociacion. El 10-20 % son adjudicables a la herencia
familiar. Varios factores asociados al estilo de vida (muchos
modificables) aumentan el riesgo de CCR como fumar, alta
ingesta de alcohol, obesidad, consumo de carnes rojas y
procesadas (3. Ultimamente, la investigacion de la microbiota
colonica sugiere que la infeccion con especies bacterianas
especificas, como Fusobacterium nucleatum y Bacteroides
fragilis podria aumentar el riesgo de cancer colorrectal ().

Metastasis linfatica

El examen patoldgico de los ganglios linfaticos (GL) en
pacientes con cancer sigue siendo crucial para el tratamiento
posoperatorio y 1a prediccion del prondstico.

Los GL son el sitio mads comun de metdstasis. El tumor se
disemina por lo general en orden de proximidad al sitio primario.
Segun las ediciones 7° y 8° del American Joint Committee on
cancer (AJCC) es importante obtener al menos 12 ganglios
linfaticos en las resecciones destinadas a la curacion.
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Hay muchos factores que pueden afectar la recuperacion
de los GL, incluida la edad, el sexo y el habito corporal del
paciente, respuesta inmune, sitio del tumor, tamafo y longitud
del colon resecado, la experiencia del cirujano, y la diligencia
y experiencia del personal de patologia.

Recientemente, Z/sovsky et a/. informaron que el énfasis en el
numero de GL examinados de la cuenca ganglionar primaria
(<5 cm de distancia del borde del tumor) y un protocolo
de "segunda mirada" —una segunda busqueda realizada
en casos que eran NO ([N cero] estadificacion donde no se
encuentran ganglios linfaticos positivos) NO (después de la
primera busqueda)— mejoran la estadificacion ganglionar.

Aunque no se incluye en la estadificacion AJCC muchos
estudios han demostrado que la proporcion de ganglios
linfaticos proporciona una estratificacion prondstica Uil
ademas del numero de ganglios linfaticos positivos. /sik
et al. definid una razon (ganglios comprometidos/ganglios
resecados) de 0,25 como el valor de corte prondstico para
pacientes con cancer de colon en estadio lll.

Abordajes quirtirgicos

La cirugia laparoscopica es actualmente el tratamiento
estandar dada su superioridad sobre la cirugia abierta, incluida
la disminucion del dolor, mejoria de la funcion pulmonar
postoperatoria, fleo posoperatorio reducido, mejoria de la
incidencia de infeccion de la herida, recuperacion mas rapida
y estancia hospitalaria mas corta, sin dejar a un lado que los
resultados a largo plazo son comparables con ambas técnicas.

Actualmente es de amplio conocimiento que la ligadura alta
de vasos sanguineos en el nivel D3 y la escision mesocolica
completa (EMC) son dos puntos criticos de la hemicolectomia
derecha para el cancer de colon derecho (CCR). Hasta ahora
no han sido ampliamente aceptados como estandar de
atencion debido a la naturaleza técnicamente desafiante de
los procedimientos, junto con complicaciones intraoperatorias
marginalmente mas altas y morbilidad postoperatoria.

¢Tiene alguna ventaja la realizacion de
linfadenectomia tipo D3 en colectomias por CCR?

La técnica de diseccion D3 consiste en la diseccion
anatomica de los ganglios linfaticos en la raiz de la arteria
que nutre el tumor y la longitud del intestino grueso a
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resecar, con extraccion de los ganglios linfaticos principales,
intermedios y pericolicos; puesto que hasta el 4 % de los
canceres de colon derecho hacen metastasis a los ganglios
linfaticos mesocalicos centrales ). Por el contrario, la técnica
de escision mesocolica completa implica la extirpacion de
un mesocolon intacto mediante diseccion dentro del plano
avascular entre la fascia retroperitoneal y mesocdlica, ligadura
vascular central (seccion en la raiz del mesenterio, aortico
0 esplenomesaraicas), reseccion de una longitud suficiente
del intestino y extirpacion adecuada de los ganglios linfaticos
apicales, con conservacion de las estructuras linfovasculares.
Los beneficios de esta Ultima, supuestamente, serian la
posibilidad de obtener un mayor nimero de ganglios en
las piezas de colectomia, unas menores tasas de recidiva
locorregional, una menor morbi-mortalidad y, finalmente, un
aumento de la supervivencia global ).

Ambas técnicas deberian ser equivalentes, en teoria, ya que
los principios de ambos son iguales. Todo el tejido linfatico,
vascular y neural del drea de drenaje del tumor coldnico se
escinde como una muestra completa de tejido mesocdlico.
Si se compara con la linfadenectomia D2 convencional,
la D3 reduce la recurrencia de la enfermedad y mejora la
supervivencia general de los pacientes con tamafo del tumor
en estadio avanzados es decir T3/4 (tamafio del tumor estadio
3 0 4, cuando se habla de TNM [estadificacion del tamario
nddulos positivos y metastasis]) o enfermedad nodal positiva.

En cuanto al medio de laparoscopia o técnica abierta, A7tano
et al. con 1,057 pacientes con CCR estadio Il y lll, donde
se comparo diseccion D3 en cirugia abierta y laparoscopica,
encontraron que la supervivencia global a 5 afos fue
equiparable (90,4 % vs 91,8 %), sin diferencias en la
mortalidad ni las complicaciones, con lo que demostraron
que la cirugia laparoscépica D3 no fue inferior a la cirugia
abierta D3 en términos de supervivencia general para los
pacientes, por 1o que es una opcion aceptable ().

Finalmente, Zachariach Gene ét al. en su revision sistematica
concluyen que la diseccion D3 no generd una tasa de
complicaciones peri 0 postoperatorias mayor en comparacion
con el D2, o la ECM; hecho adjudicado a la ganancia de
experticia en los cirujanos, mejoria tecnoldgica y el protocolo
ERAS (recuperacion acelerada después de cirugia por sus
siglas en inglés). A largo plazo se concluyd que la diseccion
D3 mejoro la supervivencia general y la supervivencia libre de
enfermedad a 1, 3 y 5 afios, en comparacion con EMC y D2,

lo cual enfatiza que es un procedimiento seguro y requiere
tiempo para su adopcion ().

¢Qué estrategia existe actualmente para combatir
la recaida a distancia en el cancer de recto?

Actualmente el manejo del cancer de recto localmente
avanzado (estadios T3, T4 o N+) incluye quimiorradioterapia
seguida de escision mesorrectal total; pues a pesar del buen
control local de la enfermedad existe hasta un 30 % de
recurrencia a distancia. Una solucion controvertida ha sido la
quimioterapia adyuvante después de la quimiorradioterapia
preoperatoria, pero esto no ha demostrado mejoria en la
supervivencia, sobre todo por la baja adherencia. Es por
es0 que una de las propuestas actuales es la quimioterapia
neoadyuvante inicial seguida de quimiorradioterapia
preoperatoria, también conocida como terapia neoadyuvante
total, que en teoria permitiria el control de las micrometastasis
de manera temprana; la quimioterapia llegaria al sitio primario
donde la vasculatura se encuentra intacta y podria mejorar el
cumplimiento del tratamiento y hasta ahora los ensayos han
sido prometedores.

La radioterapia preoperatoria de ciclo corto o la
quimiorradioterapia de ciclo largo reducen las tasas de
recurrencia local de 25 a 40 % a aproximadamente 5 %;
sin embargo, no se ha observado ningln aumento en la
supervivencia general y las recurrencias sistémicas siguen
siendo un problema importante que se presenta en el 25 al
35 % de los pacientes a los 5 anos.

En el ensayo PRODIGE 23, la supervivencia libre de
enfermedad y la supervivencia sin metastasis fueron
significativamente mas prolongadas en los pacientes con
cancer de recto localmente avanzado tratados con el
esquema FOLFIRINOX, comparados con los tratados con
quimiorradioterapia estandar y quimioterapia adyuvante.
La terapia de induccion con seis ciclos de FOLFIRINOX no
comprometio el cumplimiento de la radioterapia ni la calidad
quirdrgica, redujo significativamente la tasa de morbilidad
(Clavien-Dindo) y no aumento las recaidas locales ni alterd
la calidad de vida.

También hubo una mejora significativa en la supervivencia
sin metastasis con la quimioterapia neoadyuvante, 10 que
proporciona evidencia de que cambiar la quimioterapia
sistémica a una etapa mas temprana de la secuencia de
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tratamiento podria mejorar el control de las metdstasis a
distancia sin aumentar la probabilidad de falla locorregional,
y esto podria cambiar la practica clinica en algunos anos (g).

¢En qué va la quimioterapia intraperitoneal
hipertérmica (HIPEC) en CCR avanzado?

Con respecto al CCR avanzado se ha encontrado que
las metdstasis peritoneales (MP) son sincronicas en
aproximadamente el 7 % de los casos de CCR, y la primera
y Unica localizacion de metastasis en mas del 4 % de los
casos; ademas, el riesgo acumulado a 5 afos de metastasis
peritoneales metacronicas puede llegar a ser hasta del 6 % (o).

Las MP repercuten en una supervivencia global reducida;
incluso el 30-40 % de los casos cuando se comparan con
las metdstasis no peritoneales, la muerte sucede de manera
mas temprana.

En pacientes con enfermedad irresecable, el uso de
quimioterapia sistémica mejora la supervivencia de manera
leve, con una mediana de 16,3 meses (1). Actualmente hay
conductas novedosas para los pacientes con enfermedad
potencialmente resecable: la HIPEC se ha agregado a la
cirugia citorreductora, con altas concentraciones locales
de farmacos antineopldasicos cuyos efectos citotoxicos se
ven potenciados por la hipertermia. Hay varios estudios
que han alentado e incentivado dicha conducta, hasta 40
meses en algunos pacientes (12); y en un ensayo controlado
holandés, la cirugia citorreductora mas HIPEC fue superior
a la quimioterapia sistémica en términos de supervivencia
general, que incluso ha demostrado ser curativa en centros
especializados en el 16 % de los pacientes en los que la
reseccion es macroscopicamente completa (13).

En contraposicion, el estudio PRODIGE 7 (4 sugiere que el
régimen HIPEC no confiere ningtn beneficio adicional a la
cirugia citorreductora debido a que en el grupo de solo cirugia
citorreductora la mediana de supervivencia general fue de 41
meses (mds de lo esperado), similar al grupo comparativo
que adicionaba HIPEC; a lo que debe sumarse la mayor
frecuencia de complicaciones tardias postoperatorias en este
tltimo grupo, sin mejorar la supervivencia libre de metéstasis
peritoneales. Este hallazgo sugiere que la integridad de la
reseccion citorreductora es el factor mas importante que
determina la supervivencia después del tratamiento quirdrgico
de las metdastasis peritoneales de origen colorrectal, lo que
pone en duda la eficacia del HIPEC (14).

Conclusiones

La diseccion D3 es segura, requiere tiempo para su
aprendizaje, hasta ahora muestra ventajas significativas en
cuanto a la supervivencia y similar tasa de complicaciones,
pero aun faltan ensayos clinicos de buena calidad que
justifiguen su uso.

La supervivencia libre de enfermedad ha mejorado
significativamente en los pacientes con cancer de recto
localmente avanzado, la quimioterapia neoadyuvante
y la neurotoxicidad disminuida indican que el enfoque
perioperatorio (neoadyuvancia total) es mas eficiente y
mejor tolerado que la quimioterapia adyuvante lo que podria
cambiar la préctica clinica.

En pacientes con estadios T4 o cancer de colon perforado, el
tratamiento con HIPEC adyuvante con oxaliplatino no mejora
la supervivencia libre de metdstasis peritoneales a los 18
meses y presenta mayores tasas de complicaciones.
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