ARTICULO ORIGINAL

Rev Colomb Cir 2008;23(4):210-216 @

Utilizacion del aclaramiento ganglionar™

SEBASTIAN QUINTERO, MD**, Luis JORGE LoMBANA, MD***,
Luis FERNANDO JARAMILLO, MD*##** Y ULI PATRICIA RAMIREZ, MDD # %% *

Palabras clave: neoplasias del colon, neoplasias del recto, excision del ganglio linfdtico, diagndstico, cirugia colorrectal,

laparotomia

Resumen

El aclaramiento ganglionar es una técnica por medio
de la cual se logra disolver la emulsion y decolorar
los tejidos grasos corporales con el fin de identificar
fdcilmente las estructuras ganglionares. Mediante esta
técnica se logro identificar hasta el 100% de los
ganglios adicionales en el estudio de las piezas
anatomopatologicas de cdncer colorrectal.

La técnica tuvo una importancia trascendental en el
subgrupo de pacientes con tratamiento neoadyuvante
que es el de mayor dificultad en el estudio convencional
de patologia. El 94% de los ganglios identificados con
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el aclaramiento eran menores de 5 mm. Existio un
cambio de estadificacion en 10% de los casos incluidos
en el estudio piloto.

Introduccion

El manejo del cancer siempre debe ser interdisciplinario
y, en el caso particular del carcinoma colorrectal, requiere
un cirujano, un oncélogo clinico y un radioterapeuta -2,
En la clinica de colon y recto del Hospital Universitario
San Ignacio, instaurada hace 5 afios, uno de los pilares
fundamentales ha sido la estandarizacién de la técnica
quirdrgica para cumplir los criterios oncoldgicos de la
cirugia de colon y recto, que incluyen:

1. escision total del mesorrecto,
2. vaciamiento ganglionar completo,

3. margenes adecuados de reseccion (proximal, distal,
marginal) y

4. ligadura vascular alta.

Particularmente, en cuanto al vaciamiento ganglionar,
la American Society of Clinical Oncology recomienda
un minimo de 12 ganglios para que la diseccién se
considere técnicamente adecuada . Sin embargo, a
pesar de que el cirujano considere que su vaciamiento
es adecuado, atin encontramos estudios de patologia en
los que nos informan un nimero de ganglios inferior al



que se recomienda. En estos casos cabe la pregunta de
los demas miembros del grupo interdisciplinario: ;la
diseccién cumpli6 los criterios oncoldgicos? Si el cirujano
sabe que la cirugia se practicé siguiendo una técnica
estdndar, la respuesta, entonces, estd en la pieza
quirdrgica. Por ello, consideramos al patélogo como una
pieza clave que debe ser incluido en este grupo
interdisciplinario. Este fendmeno no es exclusivo de
nuestro hospital sino mundial, tanto asi que hay estudios
que dicen que debe existir un reentrenamiento frecuente
de los grupos de patologia 7%,

Reconocemos que la diseccidn ganglionar de la pieza
de patologia no es algo ficil y que existen algunos
factores que pueden favorecer una estadificacion,
inferior, los cuales incluyen los siguientes:

e Tratamiento neoadyuvante: la radioterapia genera
fibrosis en los tejidos rectales y perirrectales, lo cual
dificulta la identificacién de las estructuras
ganglionares 10,

e Tamaiio de los ganglios: 1a mayoria de los ganglios
son menores de 5 mm, lo cual dificulta no sélo su
visualizacidn sino también su palpacion 19,

e Grasa del mesorrecto-vaciamiento: en pacientes
obesos, el tejido del mesorrecto tiene mayor
proporcién de tejido adiposo lo cual dificulta la
deteccion de ganglios .

e Personal de patologia:

— Grado de entrenamiento: en los diferentes
laboratorios de patologia las piezas son manipuladas
por personal con diferentes grados de entrenamiento,
desde histotecnélogos hasta el patélogo, pasando por
residentes de diferentes afios de entrenamiento, lo
cual influye en el adecuado proceso de identificacion
de los ganglios.

— Tiempo de diseccion de la pieza: ante la
necesidad de procesar todas las piezas quirtirgicas,
incluidas las de otras patologias, no siempre se
dedica el tiempo requerido para una diseccion
detallada.

Encontrar un mayor nimero de ganglios para
optimizar la estadificacion del estado ganglionar del
céncer de colon y recto ®. Para ello se consider6 el
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aclaramiento ganglionar como herramienta que permitiria
hacerlo. El aclaramiento es una técnica por medio de la
cual, mediante diferentes sustancias quimicas, se logra
disolver la emulsion y decolorar las grasas de los tejidos
corporales, con el fin de permitir la identificacién de las
estructuras ganglionares (1923,

Surgié como pregunta de la investigacion si la técnica
de aclaramiento ganglionar incrementa y mejora la
identificacién de los ganglios linféticos en las piezas
quirdrgicas oncoldgicas de colon y recto después del
estudio histopatoldgico convencional que se lleva a cabo
en el Hospital Universitario San Ignacio.

El objetivo principal del proyecto fue implementar la
técnica de aclaramiento ganglionar en el estudio de las
piezas anatomopatoldgicas de las cirugias colorrectales
por céncer, con el fin de identificar y reportar un minimo
de 12 ganglios linfaticos que permitiera una estadificacion
mds precisa de nuestros pacientes.

Los objetivos secundarios fueron:

1. Realizar un reentrenamiento del equipo quirdrgico y
de patologia que interviene en el manejo de la
patologia colorrectal de tipo tumoral.

2. Evaluar el nimeroy las caracteristicas de los ganglios
obtenidos con esta técnica.

3. Establecer si hubo pacientes que cambiaron su
estadificacion patoldgica después de someter su pieza
quirdrgica al aclaramiento ganglionar.

Materiales y métodos

Para cumplir nuestros objetivos disefiamos un estudio
piloto prospectivo para la estandarizacion de una técnica.
En dicho trabajo incluimos dos casos usados para la
estandarizacion de la técnica de aclaramiento ganglionar
y, luego, 20 casos consecutivos de cincer colorrectal,
intervenidos en el Hospital Universitario San Ignacio por
el grupo quirtrgico de colon y recto, recolectados entre
marzo y mayo de 2007.

Se decidié medir las siguientes variables:
* Localizacién del tumor

e TNM preoperatorio y patologico
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e Numero de ganglios hallados con la técnica
convencional y la de aclaramiento

* Tamafio de los ganglios hallados
* Ganglios comprometidos por el tumor
Se establecieron los siguientes criterios de inclusion:

* Intervencidn quirdrgica realizada por el grupo médico
de la clinica quirdrgica de cdncer del colon del
Hospital Universitario San Ignacio

* Bisqueda de los ganglios realizada por el grupo de
patologia

* Realizacién de la técnica de aclaramiento ganglionar
por el mismo personal

* Revision histoldgica por el mismo patélogo

Se excluyeron los casos en los que la descripcion
quirdrgica informaba:

* Diseccioén incompleta del mesorrecto

e Cirugia de urgencia

e Perforacién

* Incumplimiento de los criterios oncoldgicos

* Procedimientos realizados por otro grupo quirtrgico

No encontramos implicaciones éticas para los
pacientes incluidos en el estudio. Todos fueron llevados
a cirugia con conocimiento de su diagndstico oncoldgico
y autorizaron el procedimiento médico o quirtrgico
ofrecido por el grupo tratante. No hubo riesgos para los
pacientes cuyo espécimen fue sometido a la técnica de
aclaramiento ganglionar.

En la literatura se han descrito muchas técnicas de
aclaramiento (10 14-16.18.2025; gin embargo, la mayoria de
ellas incluyen en el proceso la acetona y otros reactivos
que no estdn disponibles en el pais. Por las restricciones
gubernamentales existentes, la acetona no es de facil
consecucion, lo que nos obligd a buscar otro método
eficiente y eficaz que supliera esta sustancia.

El proceso de aclaramiento se llevd a cabo de la
siguiente manera (figuras 1,2y 3):
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Ficura 1. Se toma el tejido desechado por el patologo, se sumerge en
las diferentes soluciones de alcohol y xilol, y se lava copiosamente
con agua para retirar el tejido graso. Se obtiene el tejido aclarado y
tefiido el cual, posteriormente se diseca, en busqueda de ganglios.

Ficura 2. El tejido aclarado permite la identificacion a trasluz de las
estructuras ganglionares.

Ficura 3. El azul de metileno permite, ademds, identificar los ganglios
de manera visual que, de otra manera, no seria fdcil ni por la
palpacion ni por la visualizacion directa del ganglio.



* Fijacion del tejido en formol neutro al 10%
* Diseccién por técnica convencional
* Eltejido desechado por el patélogo se sumergio en:

o alcohol al 80% con azul de metileno al 1% por 24
horas

o alcohol al 95% con azul de metileno al 1% por 24
horas

e Aclaramiento con xilol por 24 horas

El costo estimado de los reactivos fue de $3.000 por
pieza quirtrgica estudiada.

Resultados

Se estandariz6 la técnica con dos casos de poliposis
adenomatosa familiar a quienes se les practicé
proctocolectomia total mas bolsa ileal En un caso,
con el estudio inicial se detectaron 16 ganglios vy,
con el aclaramiento ganglionar posterior, 90 ganglios
adicionales, para un total de 106 ganglios. En el otro
caso se detectaron inicialmente 44 ganglios y 28 ganglios
adicionales con el aclaramiento, para un total de 72
ganglios. Esto muestra que el nimero de ganglios
hallados después del aclaramiento es considerable.

En cuanto a la localizacién del tumor de los 20 casos
de patologia tumoral (tabla 2), encontramos que 65% de
los casos (n=13 pacientes) correspondian a tumores
rectales, en los cuales, por sus caracteristicas
anatémicas, era mds dificil la identificacién de ganglios,
mientras que 25% (n=5 pacientes) correspondian a
tumores del colon derecho y 10% de los casos (n=2
pacientes), a tumores del colon izquierdo. En la tabla 1
se presenta el tipo de procedimientos practicados.

TaBLA 1
Procedimientos quiriirgicos practicados
a los pacientes

Tipo de reseccién Pacientes (n) (%)
Abdomino-perineal 4 (20)
Anterior baja de recto 6 (30)
Anterior de recto 3 (15)
Hemicolectomia izquierda 2 (10)
Hemicolectomia derecha 5 (25)
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El ndmero total de ganglios hallados fue de 543, de
los cuales, 222 se identificaron con aclaramiento
ganglionar, lo cual se traduce en 41% del total de los
ganglios y en un rendimiento de 69% mas de ganglios
hallados con respecto a la técnica convencional (tabla
2). El promedio de ganglios hallados antes del
aclaramiento fue de 16 ganglios; sin embargo, es
importante anotar el amplio rango, el cual iba de 2 a 37
ganglios. El promedio de ganglios hallados con el
aclaramiento fue de 27, lo que demuestra que, después
de una cirugia que cumpla criterios oncoldgicos en sus
piezas patoldgicas, existe un nimero apropiado de
ganglios para realizar una adecuada estadificacion.

TaABLA 2
Niimero de ganglios identificados con cada
técnica en los pacientes operados

Veinte piezas Niimero Promedio %
de ganglios (rango)

Técnica convencional 321 16,02 (2-37) 59

Aclaramiento ganglionar 222 11,1 (5-20) 41

Numero total de ganglios 543 27 100

Si analizamos el subgrupo de piezas de patologia de
recto (tabla 3), de la cual tenemos 13 casos, obtenemos
lo siguiente.

TaBLA 3
Niimero de ganglios identificados con cada
técnica en pacientes con cdncer de recto operados

Trece piezas Niimero Promedio

de ganglios (rango) %
Técnica convencional 183 13 (2-37) 56
Aclaramiento ganglionar 143 11,1 (6-20) 44
Total de ganglios 326 25 100

El 44% de los ganglios se obtuvieron por medio de
aclaramiento ganglionar, con un promedio de 11 ganglios
adicionales después del mismo. Esto toma importancia
pues el recto es el sitio donde la diseccidn ganglionar es
mds dificil por sus caracteristicas anatomicas, como se
habia mencionado previamente. De la misma manera,
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es importante recalcar que el promedio total de ganglios
después de la aplicacion de la técnica fue de 25 por
pieza.

El subgrupo de las piezas patolégicas de recto en 6
pacientes que recibieron tratamiento neoadyuvante,
muestra los siguientes resultados (tabla 4):

TaBLa 4
Niimero de ganglios identificados con cada
técnica en pacientes con cdncer de recto
que recibieron tratamiento neoadyuvante
antes de ser operados

Seis piezas Nuimero Promedio %
de ganglios

Técnica convencional 49 8,1 (2-12) 50

Aclaramiento ganglionar 49 8,1 (6-14) 50

Total de ganglios 98 16 100

En este subgrupo se encontré un promedio de 8
ganglios por pieza quirtirgica, cifra que se encuentra por
debajo de la recomendacién de 12 ganglios de la
American Society of Clinical Oncology. Después del
aclaramiento se obtuvieron 8 ganglios adicionales, en
promedio, que se traducen en un rendimiento del 100%
y se obtuvo el 50% del total de los ganglios con el
aclaramiento. El promedio total de 16 ganglios después
del aclaramiento fue francamente superior al
recomendado para una adecuada estadificacién en este
subgrupo en particular.

El 94% de los ganglios hallados con la técnica de
aclaramiento ganglionar (n=208) fueron menores de 5
mm y sélo el 6% (n=14) eran mayores de 5 mm de
didmetro. Esto toma importancia en el hecho de que se
calcula que 77% de las metdstasis ganglionares se
presentan en ganglios de este tamafio (17,

La tabla 5 muestra el porcentaje de reportes
anatomopatolégicos con més de 12 ganglios. Antes del
aclaramiento, 40% de los informes eran de menos de 12
ganglios; después de la aplicaciéon de la técnica,
solamente en un caso no se logré llegar a esta cifra. Se
trataba de un paciente que recibié terapia neoadyuvante,
en el cual se obtuvieron 2 ganglios en el estudio
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convencional y, después de la técnica, se llegé a 8
ganglios.

TaBLA S
Niimero de casos con mds de 12 ganglios
extraidos del espécimen quirtirgico,
segiin la técnica utilizada

N %
Antes del aclaramiento 12/20 60
Después del aclaramiento 19720 95

En 10% de nuestros casos hubo un cambio de estadio
con respecto a su clasificacion pTNM. En el primer caso
se procesaron dos estructuras que inicialmente se
pensaba eran ganglios, y que fueron informadas por el
patélogo como siembras en el peritoneo y no como
estructuras ganglionares, pasando de estadio TANOMo
aestadio TANOM1, lo cual lo convirti6 en un estadio IV
después del aclaramiento ganglionar. El otro caso era
un tumor T3NOMO y después del aclaramiento se
identificé un ganglio con compromiso tumoral, por lo cual
pasé al estadio T3N1MO. En otros dos casos se
identificaron ganglios metastdsicos, pero que no
cambiaron el pTNM pues estaban ya clasificados como
N2.

Discusion

Gracias a los hallazgos del estudio, se pudo concluir que:

e La técnica de aclaramiento ganglionar es factible,
efectiva y eficiente.

* EIl aclaramiento ganglionar puede mejorar la
estadificacion tumoral.

* La técnica fue estandarizada en el Hospital
Universitario San Ignacio y se adopté como técnica
de procesamiento de rutina.

* Seintegrdy reentrend el grupo de patologia y el grupo
quirdrgico.

Sin embargo, encontramos algunas limitaciones entre
las que se mencionan las siguientes:
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* Nudmero de casos: bajo para establecer el real impacto
de la aplicacién del aclaramiento ganglionar.

hubiese existido un control ciego, el impacto de la
prueba hubiese sido mayor.

* Sesgo de observador: el mismo grupo investigador
fue el que realiz6 el aclaramiento y el andlisis
estadistico.

En el momento existen algunas perspectivas futuras
y la principal es la necesidad de desarrollar un trabajo
de investigacién que incluya un mayor nimero de
pacientes, con el fin de determinar la utilidad de la
implementacién de la técnica propuesta. Este trabajo
actualmente estd en curso y se trata de un estudio
multicéntrico en el que se espera poder incluir 200 casos.
Ademads, dejamos pendiente la aplicacion de la técnica
en otros procedimientos, como vaciamientos cervicales,
axilares, inguino-iliacos y todos los del sistema
gastrointestinal.

* Presencia del efecto halo durante el estudio piloto: al
inicio del trabajo se reportaron pocos ganglios; al
enterarse los pat6logos de que el trabajo se encontraba
en curso, inmediatamente se empezaron a reportar
mas ganglios. Aun asi, siempre se hallaron mds
ganglios con el aclaramiento. Si bien este efecto
beneficié a nuestros pacientes, pensamos que si

Use of lymphatic node clearance
Abstract

Lymphatic node clearance is the technique that dissolves the emulsion and removes the color of the fat tissues
for the easy identification of lymph node structures. By means of this technique it has been possible to
identify up to 100% of the additional nodes in the study of colorectal cancer specimens.

This technique has had capital importance in the subgroup of patients having neoadjuvant chemotherapy,
the one that poses greater difficulties in the pathology study. 94% of nodes identified by the clearance
method were 5 mm or less in diameter. Change in staging occurred in 10% of the cases included in this pilot
study.

Key words: colonic neoplasms, rectal neoplasms, lymph node excision, diagnosis, colorectal surgery,
laparotomy.
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