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Desafios de la inmunoterapia para el cirujano

Challenges of immunotherapy for surgeons

Maria Eugenia Manrique-Acevedo' 23

1
2
3

Jefe de cirugia gastrointestinal, Centro de Tratamiento e Investigacion sobre Cancer (CTIC) Luis Carlos Sarmiento Angulo, Bogotd, D. C,, Colombia.
Cirujana gastrointestinal y endoscopista, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota, D. C,, Colombia.
Cirujana gastrointestinal y endoscopista, Instituto Nacional de Cancerologia, Bogota, D. C,, Colombia.

Hasta hace unos afios, muchos de quienes hoy
ejercemos como cirujanos teniamos la gran
conviccion de que la Unica solucion a muchos de
los tumores solidos estaba limitada al potencial
de reseccion primaria de estos, por lo cual,
realizabamos grandes esfuerzos para optimizar la
calidad de las imagenes prequirlrgicas, pasando
por la tomografia, la resonancia y la ecoendoscopia,
herramientas todavia claramente vigentes vy
esenciales en nuestro accionar; sin embargo,
con el paso de los afos, también aprendimos que
muchos de esos pacientes con tumores grandes
o irresecables se podian convertir en pacientes
potencialmente tratables y, por qué no, curables
al recibir terapias neoadyuvantes. Asi surgieron
los esquemas de quimioterapia, de combinaciones
de quimio y radioterapia, las terapias locales para
lesiones menos avanzadas y, mas recientemente,
la inmunoterapia.

De manera similar, crecimos pensando muchas veces
que el bisturi no iba a operar genes o mutaciones
y que, posiblemente, eso no lo enfrentariamos,
al menos en nuestra generacion. Sin embargo,
el desarrollo vertiginoso de la medicina y las
ciencias que lo soportan ha cambiado nuevamente
nuestra perspectiva para el beneficio de nuestros
pacientes, motivando a que, como cirujanos
que tratamos el cancer, veamos con menos
indiferencia la biologia tumoral, hoy fundamental
para entender el comportamiento de los tumores,
asi como para determinar la estrategia mas eficiente
de tratamiento y el mejor momento para operar,
si es que asi se requiere.

Como cirujanos en Colombia, estamos mas
familiarizados con el diagnostico y el manejo de

los tumores gastricos, esofagicos y colorrectales,
dada su frecuencia; asi como con los nuevos
esquemas de manejo, la importancia de su
inmunotipificacion y el abordaje multidisciplinario.
Sin embargo, hoy en dia, la inmunoterapia abarca
todo el grupo de tumores gastrointestinales y hay un
nUmero importante y creciente de medicamentos
disponibles, los cuales ejercen su accion en
diferentes puntos celulares y de la respuesta
inmune, lo que hace necesario su entendimiento
para su seleccion y manejo perioperatorio.

Lejos de dar una catedra del tema, porque
claramente carezco de los atributos para hacerlo,
quiero dar mi vision como cirujana gastrointestinal,
la cual espero permita a los cirujanos generales
y residentes de cirugia entender la importancia
del tema y motivarlos a su lectura sobre qué es la
inmunoterapia.

Este término, que no es reciente, cobija una serie de
herramientas terapéuticas, cuyo objetivo es
fortalecer la capacidad del sistema inmunoldgico
del paciente para detectar y destruir células
cancerigenas, permitiendo aumentar la capacidad
de las células inmunitarias del individuo y asi
combatir las de tipo cancerigeno. Al buscar el
origen del término, el cual no es muy claro,
se presume que en el ano 1800, W. Bush y Friedrich
Fehleissen fueron pioneros en su implementacion,
tras inyectar bacterias de estreptococo en los
tumores de algunos pacientes, lo cual desencadenaba
una respuesta inmune, generando la remision
de algunos tipos de cancer. Posteriormente en el
ano 1909, William Coley, cirujano norteamericano,
dio continuidad a las investigaciones, desarrollando
la inmunoterapia como una linea de investigacion.
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Sobre este tema, todos recordamos, en mayor o
menor medida, el proceso de crecimiento celulary
entendemos como, en alglin momento, ese proceso
tan preciso y organizado falla, entrando en,
lo que podriamos decir, un caos: las células pierden
su autocontrol y esto conlleva al desarrollo de
células defectuosas o cancerigenas, que escapan
al control del sistema inmunitario por diferentes
mecanismos que les permiten mimetizarse.

Los tipos de medicamentos mas reconocidos para
el tratamiento del cancer son los inhibidores de los
puntos de control inmunitario (check point),
los cuales bloquean las senales falsas que las
células cancerigenas generan para evitar ser
detectadas por los linfocitos T. Al ser bloqueadas
estas senales, las células tumorales son reconocidas
y eliminadas. Por otro lado, la inmunoterapia
celular implica la extraccion y modificacion
de células, con su consecuente reintroduccion
en el individuo, para realzar el accionar del sistema
inmune; sin embargo, las cosas no quedan solo
aqui, hoy en dia también se habla del impacto
del microambiente tumoral, lo cual implica un
nimero importante de elementos que determinan
el comportamiento del tumor y la respuesta a los
diferentes tratamientos.

Pero, ;qué implica todo esto para el paciente
quirdrgico y en qué afecta su manejo desde el
punto de vista quirirgico? Basicamente, en todo,
incluso se relaciona desde el diagnéstico inicial.
Para aquellos cirujanos que toman las biopsias,
se hace importante facilitar al oncélogo toda la
informacion posible tras la toma de la biopsia,
solicitando los estudios de inmunohistoquimica
que se requieran y asi evitar pérdidas indebidas
de tiempo, lo cual hace necesario un constante
didlogo entre oncologo, patoélogo y cirujano.
Una vez seleccionado el manejo con estas nuevas
terapias, el papel del cirujano no se limita a la
espera de la finalizacion de estos esquemas,
ya que durante su seguimiento, se pueden
presentar complicaciones que requieran de la
participacion del cirujano general, gastrointestinal u
oncolagico.

Respecto a los medicamentos, los pacientes pueden
presentar reacciones tras su administracion, que
si bien no son de competencia del cirujano en ese
momento, si pueden determinar efectos a corto,
mediano y largo plazo en el desenlace quirdrgico
de un paciente y, a pesar de ser considerados
relativamente seguros, estos pueden tener
efectos en el proceso de cicatrizacion, en el riesgo
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de fistulas y sangrado, generar complicaciones
cardiopulmonares, hepaticas, hidroelectroliticas,
hormonales y muchas otras que se han descrito,
lo cual hace imprescindible la familiarizacion del
cirujano con estas terapias y sus efectos, asi como
con la adecuada seleccion de los tiempos entre
la finalizacion, la evaluacion imagenologica y la
decision quirlrgica. Asimismo, el cirujano general
o subespecialista debe indicar qué medicamentos
estd o ha recibido recientemente el paciente,
como parte de su manejo oncologico, sin limitarse
a los de uso convencional para sus demas
patologias médicas y, en caso de desconocer sus
efectos, investigar o contactarse con su oncoélogo.

Ademas, se debe abrir un espacio para discutir
los efectos de estos medicamentos al interior de las
juntas médicas, las cuales muchas veces se centran
en el tipo de tratamiento con quimioterapia,
radioterapia o inmunoterapia que requiere el
paciente o de la resecabilidad de la lesion, pero en
las que muy poco se discute sobre los potenciales
riesgos perioperatorios del paciente. Tal vez
porque se percibe que es responsabilidad del
cirujano y del anestesidlogo establecerlo,
desconociendo la integralidad de la atencion
oncoldgica del paciente. Desafortunadamente,
muchas veces los cirujanos y anestesiologos
no estan familiarizados con estos efectos,
o con como fueron planteados previamente,
y se enfrentan al manejo de urgencia de un
paciente oncologico, lo que impide una completa
planeacion y evaluacion. Alli radica la importancia
de generar un conocimiento, al menos basico
y general, que permita de una y otra parte la
integracion del oncologo y, muy seguramente,
de otras especialidades como medicina interna,
neumologia, cardiologia, rehabilitaciony geriatria,
para una adecuada seleccion y preparacion del
paciente, discusion que minimizara los riesgos
perioperatorios.

El paciente con cancer no es infrecuentemente
fragil, dado que muchas veces es un adulto
mayor que se encuentra expuesto a farmacos con
importantes efectos secundarios y, ahora, a estas
nuevas terapias de las cuales estamos aprendiendo,
no solo sobre su efecto oncoldgico, sino también
sistémico, lo que hace que hoy en dia, este sea
un paciente que dista mucho del que soliamos
intervenir con las terapias convencionales,
dado que se convierte en un paciente que
requiere de una mirada mucho mas minuciosa y
estricta por parte del grupo quirdrgico. Estamos
aprendiendo y ain hay muchas cosas que descubrir



sobre los efectos de estos ya no tan nuevos
medicamentos, pero es responsabilidad nuestra,
como parte del grupo de médicos tratantes de los
pacientes oncoldgicos, ofrecer el mejor escenario
perioperatorio posible a nuestros pacientes.
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