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Editorial

Dehiscencia de anastomosis y recurrencia del cancer
colorrectal: una asociacion que refuerza el valor prondstico
del cirujano en el resultado oncologico

Anastomotic dehiscence and recurrence of colorectal cancer: an
association that strengthens the prognostic value of the surgeon

in the oncological outcome

Aunque en los ultimos afios la mortalidad por cancer
colorrectal muestra una tendencia a la disminucién, la
supervivencia media en Espafia y en Europa a los 5 afios es
s6lo del 52,5% y del 54%, respectivamente’. El principal factor
determinante de supervivencia en aquellos pacientes en los
que es posible realizar una cirugia con intencién curativa es la
recurrencia tumoral, local y a distancia, que en conjunto oscila
entre un 30 y un 40%. A su vez, la recidiva del tumor depende
fundamentalmente de la afectacién ganglionar. Sin embargo,
ademas del estadio tumoral existen otras variables con valor
pronéstico que influyen en el resultado oncolégico como
determinadas caracteristicas patologicas del tumor primario,
la administracién de tratamiento adyuvante y, por supuesto,
la calidad de la cirugia. Se ha demostrado extensamente que la
técnica quirdrgica, como una adecuada exéresis total del
mesorrecto, es uno de los factores pronésticos mas impor-
tantes en la cirugia del cédncer de recto® y probablemente
desempeiie un papel no menos importante en la cirugia del
cancer de colon®*.

Una de las complicaciones més importantes en la cirugia
del cancer colorrectal es la dehiscencia de anastomosis. La
incidencia varia en diferentes series entre un 0,5 y un 30%,
dependiendo de la localizacién del tumor y de la definicién
de dehiscencia®. Esta complicacién es méas frecuente tras la
cirugia del cancer de recto y se asocia a una considerable
morbilidad y mortalidad®. Varios estudios de cohortes y
casos-controles publicados en los Ultimos afios sugieren que
la dehiscencia de anastomosis y la consiguiente infeccién
peritoneal se asocian con porcentajes mdés elevados de
recurrencia y con una mayor mortalidad relacionada con el
céancer’*°. En un estudio sobre 1.722 pacientes intervenidos
de forma consecutiva de cancer de colon y recto se observd
que la supervivencia global a los 5 afios en aquellos pacientes

que habian presentado una dehiscencia fue del 45% en
comparacién con un 64% en aquellos en los que no ocurrié
esta complicacién’. Ademas, la dehiscencia de anastomosis
presenté una asociacién independiente negativa con la
supervivencia relacionada con el cdncer. Mds recientemente,
Ptok et al encontraron que aquellos pacientes con una
dehiscencia que precisaron tratamiento quirdrgico tenian un
porcentaje de recurrencia local a los 5 afios mayor y una
supervivencia libre de enfermedad menor que los pacientes
sin dehiscencia en una serie de 1.741 pacientes intervenidos
por céncer de recto’®. Aunque no confirmada por otros
autores'?, son numerosos los estudios que han demostrado
la influencia de la dehiscencia de anastomosis y peritonitis
sobre el resultado oncoldgico. Esta misma asociacién se ha
observado también cuando la infeccién peritoneal ocurre
tras la reseccién de metdastasis hepaticas’. Se ha sugerido
incluso que la influencia negativa sobre el resultado
oncoldgico a largo plazo no se limita a las infecciones
peritoneales sino que incluye también otras complicaciones
infecciosas™ y no infecciosas'®'* después de diferentes
intervenciones en pacientes con cancer gastrointestinal.
Aunque la mayoria de los estudios que apoyan esta
asociaciéon han sido publicados en los ultimos afios, es
interesante destacar como ya en 1983 Nowacki y Szymen-
dera observaron que la fiebre post-operatoria que se
prolongaba mas de dos dias era el factor prondstico mas
desfavorable en una serie de 224 pacientes intervenidos por
céncer colorrectal®.

Se han propuesto diferentes hipétesis que permitan explicar
los mecanismos responsables de la asociacién entre dehis-
cencia de anastomosis, infeccién y recurrencia. Se ha sugerido
que la respuesta inflamatoria, mayor en pacientes con una
infeccidn post-operatoria, inactiva la apoptosis favoreciendo la
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proliferacién de células tumorales implantadas y de metds-
tasis ocultas’. Otros investigadores han sugerido que la
dehiscencia podria favorecer la implantacién de células
exfoliadas depositadas fuera de la luz intestinal en la pelvis®.
Sin embargo, estas hipdtesis no han sido demostradas por lo
que otros factores implicados en el crecimiento tumoral
deben ser investigados.

Un componente esencial para la recurrencia tumoral y el
desarrollo de metdstasis es la angiogénesis. En ausencia
de angiogénesis, los tumores no pueden crecer mas de
1-2 mm?®. El factor de crecimiento del endotelio vascular
(VEGF) es la citoquina angiogénica mas potente; estimula la
proliferacién de las células endoteliales y favorece la
permeabilidad microvascular. Se ha observado que un
aumento de la angiogénesis y valores elevados de VEGF en
el suero se asocian con un menor tiempo libre de enfermedad
y una menor supervivencia global en pacientes con céncer
colorrectal”’. Uno de los principales inductores de la
angiogénesis es la respuesta inflamatoria a la agresién
quirurgica, respuesta que se incrementa en presencia de
una infeccién peritoneal. Aunque la activaciéon de la
angiogénesis durante el post-operatorio debe ser conside-
rada como parte del proceso de curacién de las heridas, una
respuesta amplificada podria tener un efecto negativo en
pacientes con céncer. En un modelo experimental combi-
nado de cancer de colon e infeccién intra-abdominal,
realizado por nuestro grupo de investigacién, no sélo se ha
confirmado que la infeccién post-operatoria induce una
mayor recurrencia tumoral sino que también se asocia a una
mayor angiogénesis y expresién de VEGF'® Resultados
preliminares de un estudio clinico de cohortes con controles
apareados en pacientes con cancer colorrectal confirman que
una mayor angiogénesis post-operatoria estd implicada en
los mayores porcentajes de recurrencia que presentan los
pacientes con una dehiscencia®.

La asociacién entre dehiscencia de anastomosis, infeccién
peritoneal y recurrencia refuerza el valor pronéstico del
cirujano en los pacientes intervenidos de cancer colorrectal y
obliga, todavia mas si cabe, a que la morbilidad post-
operatoria se mantenga dentro de los estandares de calidad
exigidos®®. Por otra parte, las evidencias existentes del
impacto que esta complicacién tiene sobre el resultado
oncolégico parecen ser suficientes como para que se
considere la indicacién de tratamiento adyuvante en estos
pacientes independientemente del estadio tumoral. Final-
mente, un conocimiento mas profundo de los mecanismos
implicados en esta asociacién podria facilitar la eleccién de
tratamientos dirigidos, como los anticuerpos y farmacos
antiangiogénicos, que permitieran disminuir el riesgo de
recurrencia.
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